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Resumen:

Las bacteriemias por enterobacterias se presentan como un desafio terapéutico y diagndstico, por su
frecuencia, morbimortalidad y adquisicién de mecanismos de resistencia. El objetivo fue caracterizar
el perfil clinico, microbiologico y epidemioldgico de las bacteriemias por enterobacterias. Se realizo
un estudio observacional analitico retrospectivo de casos y controles con revision de historias clinicas.
Se partio de datos microbioldgicos de un hemocultivo positivo para enterobacterias, con fines asisten-
ciales. Dentro de este grupo de enterobacterias existen cepas productoras de enzimas que hidrolizan
a las oximino-penicilinas y reciben el nombre de betalactamasa de espectro extendido (BLEE). Se
estudiaron 100 pacientes con hemocultivo positivo para enterobacterias en el Hospital de Clinicas “Dr.
Manuel Quintela” en el periodo 2015-2016.

Se encontrd que las infecciones intrahospitalarias fueron las mas frecuentes. Las infecciones co-
munitarias producidas por enterobacterias no productoras de BLEE fueron las mas prevalentes, esta
diferencia fue estadisticamente significativa. Se encontré que los factores de riesgo para desarrollar
bacteriemia por enterobacterias productoras de BLEE son: insuficiencia renal en hemodialisis, hospi-
talizaciones previas, portadores de sonda vesical, e insuficiencia renal cronica. Los microorganismos
mas frecuentes fueron Escherichia coli'y Klebsiella pneumoniae tanto a nivel comunitario como in-

trahospitalario. Segun los resultados obtenidos, frente a la sospecha de enterobacterias productoras de
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BLEE es recomendable comenzar el tratamiento antibidtico con carbapenems. Es importante conocer
los predictores de riesgo en pacientes que se sospeche una bacteriemia por enterobacterias. Este trabajo

promueve profundizar el estudio del patron clinico microbioldgico de las bacteriemias en Uruguay.
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Abstract:

Bacteraemia caused by enterobacterias are a diagnostic and therapeutic challenge because of their
frequency, morbidity/mortality, and their acquisition of resistance mechanisms. The goal was to distin-
guish the clinical, microbiological and epidemiologic profile of these bacteraemias. An observational,
analytic, retrospective, case - control study with clinic history revision was performed. The starting
point was the isolation of an enterobacteria from a blood culture, performed for healthcare purposes,
from patients with bacteraemia. Within this group of enterobacterias certain strains produce enzymes
that hydrolyze oximino-penicillins and are called extended spectrum betalactamase (ESBL). One hun-
dred patients with positive blood culture admitted in the Hospital de Clinicas “Dr. Manuel Quintela”
were included in the study.

The results showed that nosocomial bacteraemias were the most prevalent. Community acquired in-
fections caused by non-ESBL Enterobacteriaceae were more frequent, this difference was statistically
significant. The risk factors for developing bacteraemias caused by ESBL Enterobacteriaceae are: pa-
tients with kidney insufficiency undergoing hemodialysis, previous hospitalizations, bladder catheter
carriers and chronic kidney disease. The most frequent microorganisms isolated both in community
and nosocomial levels were Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae. According to the results, it
is recommended to start antibiotic treatment with carbapenems when an ESBL Enterobacteriaceae is
suspected and it is imperative to know all the risk predictors. This study promotes further research on

the clinical and microbiological patterns of these bacteraemias in Uruguay.
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Risk Factors, Extended Spectrum Betalactamase, Enterobacteriaceae, Case-Control.

Introduccion

Las bacteriemias son infecciones graves que tra-  factores de riesgo. La combinacion de estos tres
ducen la presencia de bacterias en la sangre y se  elementos da como resultado una diversidad de
pone de manifiesto con el crecimiento de ellas en  cuadros clinicos con su maxima expresion en la

el hemocultivo. Las infecciones del torrente san-  sepsis.

guineo (ITOS), en las cuales se sospecha una bac-
teriemia pueden ser causadas por varios microor-

ganismos y se dan en un paciente con diferentes

La capacidad de deteccion de infecciones usan-
do ITOS varia de un 15%-37% dependiendo de la

gravedad del paciente y del foco de origen. Los

58 Fiorencia Cristiano,et al. Factores de riesgo para bacteriemias por enterobacterias. An Facultad Med (Univ RepUb Urug). 2018; 5(1):57-68



AnFaMed - ISSN: 2301-1254

hemocultivos son fundamentales, no solo para el
diagnostico, sino que permite conocer la etiologia
y susceptibilidad antibiotica, pudiendo apoyar o
corregir el tratamiento empirico. Existen varios
estudios en donde se relaciona el prondstico del
paciente con la terapéutica correcta después de
las 24 horas de extraido el hemocultivo; si esto
falla incrementan la mortalidad y costos hospi-
talarios'V). Cualquier demora en la iniciacion de
la terapéutica antibidtica adecuada es potencial-
mente grave para pacientes con enterobacterias
productoras de BLEE®. Actualmente se utilizan
terapias combinadas frente a un diagnostico posi-
tivo de bacteriemia, con el fin de que el microor-
ganismo resulte sensible a alguno de ellos.

En relacion al nimero de episodios de bacte-
riemia por pais, se estima que en EEUU existe
una incidencia de bacteriemias entre 174 a 204
por 100.000 personas-afio. Se estimd una tasa
de mortalidad entre 23,5 y 27,5 por 100.000 per-
sonas-afio. Existen pocos estudios de vigilancia
de ITOS en América Latina. Se puede observar
un aumento en los datos de vigilancia debido a
diferentes protocolos diagnoésticos, siendo los
sistemas de informacion disponibles en los la-
boratorios de microbiologia una fortaleza para la
misma®.

Los microorganismos mas frecuentemente ais-
lados en bacteriemias como patégenos verda-
deros son: Staphylococcus aureus, Escherichia
coli, Staphylococcus coagulasa negativos, Kleb-
siella pneumoniae, Enterococcus spp., Pseudo-
mona aeruginosa, Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus del grupo viridans y Enterobacter
cloacae™.

Entre Mayo de 2015 y Mayo de 2016, en el
Hospital de Clinicas, se realizaron 3271 hemo-
cultivos donde resultaron 312 positivos, siendo

aproximadamente un 10% de los pacientes con
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sospecha de ITOS. Un 39 % de los hemocultivos
positivos corresponden a enterobacterias®.

La investigacion de las bacteriemias y genera-
cion de datos es importante para el manejo de la
sepsis; la mortalidad de la bacteriemia no ha de-
crecido en los ultimos afios, con un aumento en
la mortalidad de la bacteriemia nosocomial. Es
importante una antibioticoterapia temprana y mé-
todos de identificacidon bacteriana rapidos para el
manejo clinico de estas infecciones®.

La importancia clinica y microbiologica de las
enterobacterias radica en la asociacion de una di-
versidad de cuadros clinicos. Dentro de las en-
terobacterias, Escherichia coli y Klebsiella spp.
son las més frecuentes. En las Ultimas dos déca-
das han aumentado las descripciones alrededor
del mundo entorno a los aislamientos de entero-
bacterias, tanto en las infecciones adquiridas en
la comunidad como en las intrahospitalarias”.

El pilar fundamental para el tratamiento de en-
terobacterias son los betalactamicos, si bien estos
tratamientos pueden ser eficaces, existen meca-
nismos de resistencia®®. Muchos de estos mi-
croorganismos tienen plasmidos que confieren
resistencia para otros antimicrobianos. En esos
casos los carbapenems pueden ser uno de los po-
cos efectivos. Sin embargo, existen enzimas que
los hidrolizan llamadas carbapenemasas; lo cual
confiere un nuevo desafio terapéutico. A diferen-
cia de otros paises de la region, en Uruguay se
ha logrado controlar los brotes por estos micror-
ganismos. En las Gltimas dos décadas debido al
uso intenso de las cefalosporinas, ha emergido
la resistencia en enterobacterias principalmente
Escherichia coli y Klebsiella spp. productoras de
BLEE, estas cepas estan diseminadas por todo el
mundo pero su prevalencia y caracteristicas feno-

tipicas varian por areas'?,
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Es importante conocer predictores de riesgo
para ser usados en el paciente que se sospeche
una bacteriemia por enterobacterias que puedan
albergar estos microorganismos.

Dada la frecuencia de las enterobacterias, el au-
mento de cepas resistentes, y su morbimortalidad,
el presente estudio se centrard en caracterizar el
perfil clinico, microbioldgico y epidemiologico
de las bacteriemias por enterobacterias, asi como
analizar los factores de riesgo para enterobacte-

rias productoras de BLEE.
Materiales y Métodos

Se realiz6 un estudio observacional analitico re-
trospectivo de casos y controles con revision de
historias clinicas. Se identificd un total de 25 ca-
sos y 75 controles, estableciéndose una relacion
1:3.

Poblacion de estudio: se estudiaron 100 pacien-
tes del Hospital de Clinicas “Dr. Manuel Quinte-
la” en el periodo de Mayo 2015 a Mayo 2016,
con hemocultivo positivo en el que se aislo ente-
robacterias. Se tomd como caso a todo paciente
mayor de 18 afios con hemocultivo positivo con
enterobacterias productoras de BLEE internados
en el Hospital de Clinicas “Dr. Manuel Quintela”
en el periodo de Mayo 2015 a Mayo 2016.

Caso: todo paciente mayor de 18 afios con bac-
teriemias con hemocultivo positivo en el que se
aislaron enterobacterias productora de BLEE in-
ternados en el Hospital de Clinicas en el periodo
antedicho.

Control: todo paciente mayor de 18 afios con
bacteriemias con hemocultivo positivo en el que
se aislaron enterobacterias no productoras de
BLEE internados en el Hospital de Clinicas en el

periodo antedicho.
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Modalidad de seleccion de los casos y contro-
les: se seleccionaron todos los hemocultivos por
enterobacterias en el periodo de estudio, poste-
riormente se clasificaron en el grupo de caso o
control segun la presencia o no de BLEE.

Prueba diagnéstica: El area de microbiolo-
gia del Departamento de Laboratorio Clinico
del Hospital de Clinicas cuenta con un equipo
automatizado: BacT/ALERT®3D para el mo-
nitoreo continuo de las muestras biologicas. El
mismo detecta la produccion de CO? producido
por microorganismos por deteccion colorimétri-
ca y alerta frente a un hemocultivo positivo. A
partir de la botella positiva se realiza un directo
con una tincion de Gram; en caso de encontrar
un microorganismo se informa al servicio corres-
pondiente.

La identificacion y el estudio de susceptibilidad
definitivo para BLEE se realizé por el equipo au-
tomatizado VITEK® 2 que en sus resultados de-
termina si una cepa es BLEE positiva o negativa;
e informa la concentracion inhibitoria minima
(CIM) de cada antimicrobiano estudiado segun
criterios de la CLSI!D!2),

Definiciones operativas:

BLEE: enzimas que hidrolizan a las oximi-no-
penicilinas y reciben el nombre de betalacta-
masa de espectro extendido.

Bacteriemia: presencia de microorganismos en
sangre, se pone de manifiesto con el desarrollo de
ellas en el hemocultivo.

Bacteriemia comunitaria: aparece en un pacien-
te que no tiene vinculo con el hospital ni otros
centros de salud®.

Bacteriemia hospitalaria: se da en un paciente
con mas de 48 h de internacién, antes de 3
meses de alta, o que presentd cirugia en el

ultimo afio.
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Criterios de exclusion:
—Todo paciente menor de 18 afos
—Toda bacteriemia que sea por otro mi-
croorganismo que no sea una enterobacteria
—Retrocultivos aislados

—Bacteriemia del recién nacido

Variables seleccionadas

Las variables de la Tabla 1 fueron seleccionadas
en base a la lectura exhaustiva sobre factores de
riesgo para el desarrollo de BLEE en enterobac-

terias.

Tabla 1. Variables seleccionadas para la recoleccion

de datos
Nombre de la variable Tipo de variable

Edad Cuantitativa
Sexo Cualitativa
Infarto agudo de Cualitativa
miocardio
Insuficiencia renal mode- | Cualitativa
rada y severa
Diabetes Mellitus Cualitativa
Accidente cerebrovascular | Cualitativa
Inmunodepresion Cualitativa
Neoplasias Cualitativa
Antibioticoterapia en los | Cualitativa
ultimos 3 meses
Corticoterapia Cualitativa
Hospitalizacion en los Cualitativa
ultimos 3 meses
Pacientes de CTI Cualitativa
Intubacion orotraqueal Cualitativa
Catéter venoso central Cualitativa
Sonda nasogastrica Cualitativa
Sonda vesical Cualitativa
Leucocitosis Cuantitativa
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Se considerd terapia empirica la administrada
antes que estuviera disponible el perfil de suscep-
tibilidad.

Recursos Materiales: se utilizaron 100 plani-
llas de datos obtenidas de las historias clinicas
de los pacientes considerados para esta investi-
gacion. Se utilizdé computadoras para busquedas
bibliografi cas, ingreso,  procesamiento y
analisis de datos mediante el programa Epi-info.
Recursos Humanos: seis estudiantes de la
carrera Doc-tor en Medicina de la Facultad de
Medicina de la Universidad de la Republica y
dos tutores: la Prof. Adj. Dra. Rosario Palacio y
el Prof. Adj. Dr. Andrés Balsamo.

Consideraciones Eticas: Se contempld los
principios bioéticos y las reglas éticas necesarias
para la realizacion de investigaciones con seres
humanos. El protocolo fue presentado previa-
mente al Comité de Etica del Hospital de Clini-
cas, fue aprobado el 21 de junio de 2017.

Ninguno de los participantes recibié remunera-

cion econdmica alguna.
Conflicto de intereses: no existen conflictos de
intereses.

Resultados

Los datos utilizados para la realizacion de las
tablas son analizados a partir de una base de datos
del Departamento de Laboratorio de Patologia
Clinica del Hospital de Clinicas.

Se observo un total de 100 hemocultivos po-
sitivos para enterobacterias, de ellos, el 57%
(57/100) fue de origen intrahospitalario. En la se-
rie analizada, el 25% (25/100) desarroll6 al me-
nos una enterobacteria productora de BLEE, con
un predominio a nivel intrahospitalario del 72%
(18/25). Del total de las bacteriemias comunita-
rias, un 16% (7/43) correspondid a enterobacte-

rias productoras de BLEE. (Figura 1).
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Figura 1. Distribucion de enterobacterias, su perfil de
resistencia y origen en el periodo Mayo 2015- Mayo
2016 Hospital de Clinicas

La diferencia observada en cuanto a la distri-
bucidn segln el origen de la bacteriemia (comu-
nitaria e intrahospitalaria) es estadisticamente
significativa (test de z p <0,05), existe un mayor
porcentaje de bacteriemias de origen nosocomial,
la distribucion de los microorganismos se presen-

tan en el Figura 2.

Figura 2. Distribucion de las enterobacterias aisladas
en bacteriemias a nivel comunitario e intrahospitalario

Se observa que en el ambito intrahospitalario se
aislé mayor cantidad de microorganismos cau-
santes de bacteriemias que en la comunidad.

En las bacteriemias de origen comunitario ¢ in-
trahospitalario los microorganismos mas frecuen-
tes fueron Escherichia coli, y Klebsiella pneumo-
niae. A nivel hospitalario Enterobacter cloacae
y Klebsiella oxytoca, se distribuyen con mayor
frecuencia que en la comunidad. En el ambito
comunitario se encontrd Salmonella spp. y no se
encontraron casos de Citrobacter freundii, Citro-
bacter koseri, Morganella morganii, Proteus mi-
rabilis, Proteus vulgaris, Serratia marcescens, y

de Serratia spp (Figura 2).
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A nivel intrahospitalario no se encontr6 el mi-
croorganismo Salmonella spp., mientras que se
encontraron Citrobacter freundii (n=2), Citro-
bacter koseri (n=1), Morganella morganii (n=1),
Proteus mirabilis (n=1), Proteus vulgaris (n=1),
Serratia marcescens (n=2), Serratia spp. (n=1).

A nivel comunitario Escherichia coli resultd
sensible 100% a amikacina, imipenem y merope-
nem; su sensibilidad fue del 90% para cefotaxime,
ceftazidime, cefepime y piperacilina tazobactam,
un 83% fue sensible a ciprofloxacina, 66% pre-
sentd sensibilidad a trimetoprim sulfametoxazol
y 34% a gentamicina.

Klebsiella pneumoniae presentd una sensibili-
dad del 100% a amikacina, imipenem, merope-
nem, fue sensible a trimetoprim sulfametoxazol
en un 91%, la sensibilidad bajé a 82% para ce-
fotaxime, ceftazidime, cefepime, ciprofloxacina
y piperacilina tazobactam, para gentamicina su
sensibilidad fue 55%.

Klebsiella oxytoca y Enterobacter cloacae fue-
ron sensibles a todos los antibidticos utilizados,
este ultimo fue resistente al trimetoprim-sulfame-

toxazol (Tabla 2).
Tabla 2. Distribucion de la sensibilidad en por-

centajes de las enterobacterias a nivel comuni-
tario

Escherichia coli  Klebsiella pneumoniae
Cefotaxime 90% 82%
Ceftazidime 96% 82%
Cefepime 93% 82%
Piperacilina tazobactam | 97% 82%
Imipenem 100% 100%
Meropenem 100% 100%
Gentamicina 34% 55%
Amikacina 100% 100%
Ciprofloxacina 83% 82%
Trimetoprim 66% 91%
sulfametoxazol
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A nivel intrahospitalario, Escherichia coli fue
sensible 100% a amikacina, imipenem y mero-
penem. Presentd una sensibilidad algo menor
a cefepime, la cual fue del 96%. Por otro lado,
presentd una sensibilidad mayor a 80% para cefo-
taxime, ceftazidime, ciprofloxacina y piperacili-
na tazobactam. Su sensibilidad para trimetoprim
sulfametoxazol fue 73% y para gentamicina 58%.

Klebsiella pneumoniae no fue sensible 100% a
ningun antibidtico. Presentd 93% de sensibilidad
para amikacina, imipenem y meropenem. Su sen-
sibilidad bajo a 50% para ciprofloxacina. Por otro
lado, frente a gentamicina, piperacilina tazobac-
tam y trimetoprim sulfametoxazol su sensibilidad
fue de un 43%, frente a cefepime fue 36%, y para
cefotaxime y ceftazidime presentd un 29%.

Enterobacter cloacae no fue sensible a cefota-
xime, ceftazidime ni gentamicina y fue sensible
con un 83% a amikacina, imipenem y merope-
nem. Por otro lado, su sensibilidad fue del 50% a
ciprofloxacina y piperacilina tazobactam. Frente
a cefepime y trimetoprim sulfametoxazol 17%.
Klebsiella oxytoca fue sensible a todos los anti-
bidticos utilizados en un 100%, menos a genta-
micina a la cual presentd un 50% de sensibilidad
(Tabla 3).
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En el andlisis para deteccion de factores de
riesgo en el desarrollo de bacteriemia por en-
terobacterias productoras de BLEE se observo
que hospitalizacion previa, portadores de sonda
vesical e insuficiencia renal cronica aumentan la
probabilidad de desarrollar enterobacterias pro-
ductoras de BLEE en los hemocultivos positivos.
En cuanto a las variables neoplasia, diabetes, cor-
ticoterapia, cirugia en el afio previo, insuficiencia
renal en didlisis peritoneal, infarto agudo de mio-
cardio, intubacion orotraqueal, enfermedad cere-
bro vascular, metastasis sélida y antecedentes de
bacteriemia a Klebsiella pneumoniae o Escheri-
chia coli, si bien los OR fueron mayores a 1, el
IC no permite afirmar con un 95% de confianza
que estamos frente a un factor de riesgo en esta
serie (Tabla 4).

En los registros de las historias clinicas se obser-
va falta de informacion en relacion al tratamiento
y paraclinica. El dato de tratamiento empirico se
observo en 57 historias, de ellos, en 49 se registra
cambio en el plan antibidtico luego de obtener el
resultado del hemocultivo positivo. E1 50% de los
casos clinicos se acompanaron de una leucocito-

sis con un valor de 13 mil/mm?®(Tabla 3).

Tabla 3. Distribucion de la sensibilidad en porcentajes de las enterobacterias a nivel intrahospitalario

Escherichia coli Klebsiella pneumoniae | Enterobacter cloacae
Cefotaxime 88% 29% 0%
Ceftazidime 85% 29% 0%
Cefepime 96% 36% 17%
Piperacilina tazobactam 85% 43% 50%
Imipenem 100% 93% 83%
Meropenem 100% 93% 83%
Gentamicina 58% 43% 0%
Amikacina 100% 93% 83%
Ciprofloxacina 81% 50% 50%
Trimetoprim sulfametoxazol 73% 43% 17%
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Tabla 4. Factores de riesgo de los pacientes con bacteriemias

VARIABLES BLEE NO BLEE OR IC 95%
Hospitalizacion previa 12 12 4.8 1,74-13,28
Sonda Vesical 12 18 2.9 1,11-7,60
Insuficiencia Renal Croénica 10 14 2,9 1,04-7,85
Via venosa Central 5 6 2.8 0,73-10,75
Neoplasia 10 15 2,6 0,97-7,14
Diabetes 7 11 2,2 0,72-6,70
Corticoides 3 5 1,9 0,35-8,88
Cirugia 1 afio previo 6 11 1,8 0,56-5,62
Insuficiencia Renal con Dialisis 1 2 1,5 0,05-20,65
Peritoneal Cronica Ambulatoria

Infarto Agudo de Miocardio 3 7 1,3 0,26-5,50
Intubacion Orotraqueal 4 10 1,2 0,31-4,30
Enfermedad Cerebro Vascular 2 5 1,2 0,15-6,61
Metastasis Solida 2 5 1,2 0,15-6,61
Antecedente de bacteriemia por K. 2 5 1,2 0,15-6,61
pneumoniae o E. coli

Discusion

En los ultimos afios se observd un aumento
de enterobacterias productoras de BLEE como
causa de bacteriemias tanto a nivel hospitalario
como comunitario!916017 Existen pocos tra-
bajos nacionales publicados sobre bacteriemias.
Este trabajo propone profundizar en el estudio del
patrdn clinico microbiologico de las bacteriemias
en Uruguay.

En este estudio se encontré un claro predomi-
nio de bacteriemias por enterobacterias produc-
toras de BLEE en el ambito intrahospitalario con
respecto a la comunidad, dato que era esperable
debido a la vulnerabilidad del paciente hospita-
lizado y de la resistencia antibidtica generada
en el &mbito nosocomial. Las bacteriemias por
enterobacterias productoras de BLEE aisladas a
nivel comunitario (16%), concuerda con otros au-
tores como la revision bibliografica realizada por
Garcia Hernandez A., y col.); donde describen

un cambio epidemioldgico en cuanto a la distri-

bucion de enterobacterias BLEE aumentando su
presencia en el medio comunitario®®?), La pre-
gunta que debemos responder es por qué aparece
este mecanismo de resistencia en pacientes que
no tienen contacto con el sistema de salud y don-
de se encuentran los reservorios. En este sentido
el estudio de Mesa y col. reportan aislamiento
en la comunidad con una prevalencia de un 6%
en aguas residuales y alimentos®”, siendo estos
probables fuentes de infeccién para el hombre
susceptible.

En cuanto a la distribucion de las enterobac-
terias tanto a nivel hospitalario como comuni-
tario, se observd que los microorganismos mas
frecuentes fueron Escherichia coli y Klebsiella
pneumoniae, siendo esta Ultima un problema de
salud publica por su rapida adquisicion de meca-
nismos de resistencia y propagacion”®,

A diferencia de otros paises, no encontramos

en los casos estudiados ninguna Klebsiella pro-
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ductora de carbapenemasas (KPC). Se aislé un
caso de Klebsiella pneumoniae con resistencia
intermedia a los carbapenems por mecanismos
de impermeabilidad a dichos antibioticos, hecho
que explica la sensibilidad encontrada menor al
100%. Segun los resultados obtenidos, frente
a la sospecha de enterobacterias productoras de
BLEE es recomendable comenzar el tratamiento
antibidtico con carbapenems. Si bien estos anti-
microbianos deben usarse con precaucion (para
limitar la produccion de cepas resistentes) en las
bacteriemias que se sospecha una enterobacteria
en un paciente con factores de riesgo para BLEE,
su uso estaria justificado con la finalidad de mejo-
rar el prondstico, disminuir la morbimortalidad y
los costos asistenciales*’??. Se aislé en un Ente-
robacter cloacae una New Delhi Metalobetalac-
tamasa (NDM). La producciéon de carbapenema-
sas hace de estas infecciones un verdadero desa-
fio terapéutico con una alta morbimortalidad®?.
En estos casos es necesario recurrir a una terapia
de rescate usando otros antimicrobianos como
colistin, tigeciclina y fosfomicina asociado a un
carbapenems®?.

La hospitalizacion previa, el cateterismo vesical
y la insuficiencia renal crénica son factores pre-
disponentes para bacteriemias por enterobacterias
productoras de BLEE. Hecho que concuerda con
el estudio de Trecarichi. E y col.“Detecting risk
and predicting mortality in patients with exten-
ded-spectrum B-lactamase-producing Enterobac-
teriaceae bloodstream infections”®.

El estudio “Risk Factors and Prognosis of No-
socomial Bloodstream Infections Caused by Ex-
tended-Spectrum- B - Lactamase-Producing Es-
cherichia coli” por Rodriguez-bafio, J. y col.?®
presenta cifras similares a la reportada en nuestra
serie en lo que refiere al cambio de tratamiento.

Dentro de las limitaciones de este estudio se
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destacan las clasicas de todo estudio caso-control
como la presencia de sesgos de seleccion de con-
troles. La eleccion del grupo control es la clave
de este tipo de estudio y lo importante es que
este grupo sea representativo de la poblacion de
donde provienen los casos y la tinica diferencia es
no presentar la condicion de enfermedad. En este
estudio el sesgo de seleccion podria estar presen-
te en la seleccion del grupo control ya que no se
extrajo una muestra aleatoria de la poblacion me-
diante técnicas probabilisticas. Si bien se registrd
el cambio de tratamiento no fue posible evaluar si

el mismo fue adecuado (Tabla 5).

Tabla 5. Tratamiento empirico/Cambio de tratamiento

Cambio de tratamiento Frecuencia absoluta

NO 8
SI 49
TOTAL 57

Como perspectivas a futuro, el equipo de inves-
tigacion propone:

a) realizar un estudio de cohorte que permita de-
mostrar la relacion causa-efecto en tiempo real,
debido al mejor seguimiento realizado a los pa-
cientes con los factores de riesgo descriptos que
ingresan al hospital y medir el resultado final, en
este caso: bacteriemias por enterobacterias pro-
ductoras de BLEE;

b) instaurar protocolos a nivel hospitalario para
prevenir la diseminacién de la resistencia a los an-
timicrobianos. A los efectos de mejorar la calidad
asistencial del paciente, se propone tener un sco-
re rapido que incluya los factores de riesgo para
implementar un tratamiento empirico adecuado; y

c¢) realizar un seguimiento que pueda evaluar los
cambios entre el tratamiento empirico y el ade-
cuado luego del resultado microbiologico. Es ne-

cesario el registro del uso de los antimicrobianos
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en los hospitales para el disefio e integracion del
Programa de Optimizacién de uso de Antimicro-
bianos (PROA).

Conclusion

Las bacteriemias por enterobacterias asociadas
a multirresistencia presentan alta morbi-mortali-
dad, registrandose un aumento en la prevalencia
de las mismas a nivel mundial. Dentro de las que
poseen multirresistencia, se encuentran las BLEE,
que fueron el centro de esta investigacion. El
diagnostico precoz basandose en factores de ries-
go para BLEE es clave al momento de seleccionar
un tratamiento empirico dirigido a cada paciente.
Es importante tener en cuenta los resultados de
nuestro estudio como apoyo para revisar el tra-
tamiento empirico de bacteriemias e infecciones
graves, siendo necesarios nuevos estudios que in-
volucren mayor periodo u otros centros para au-

mentar la muestra.
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