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Resumen

INTRODUCCION. La incidencia de bacteriemia por Staphylococcus aureus resistente a meticilina (sarm) parece estar en
aumento en algunos paises. Este fendmeno se ha detectado también en Colombia.

OBJETIVO. Estimar la potencial interaccion entre el lugar de adquisicién de la infeccién vy la resistencia a antimicrobia-
nos en la letalidad hospitalaria de pacientes con bacteriemia por S. aureus.

METODOS. Cohorte retrospectiva de pacientes con aislamiento microbiolégico para S. aureus. Se registré la infor-
macion relacionada con el episodio. La interaccion del efecto se estimé con un analisis estratificado de Mantel-Hanzel.

RESULTADOS. Se incluyé a 1 201 pacientes, mediana de edad 57 afios (Ria = 42-69). En 540 (45%) se encontré bac-
teriemia nosocomial, de ellos, 24.4% (n = 292) eran sarRM. En 301 (25%) bacteriemias de la comunidad la frecuencia
de sarM fue 25.6% (n = 77). La mortalidad fue de 25.7% (n = 139) para la bacteriemia nosocomial y 30.6% (n = 92)
para la bacteriemia de la comunidad. No se encontraron diferencias en la mortalidad hospitalaria por sarm o S. aureus
meticilino sensible (sasm). En el analisis estratificado tampoco se hallaron diferencias en el riesgo de muerte de sarRm
vs. sasM de acuerdo con el lugar de adquisicion (p = 0.36).

La mortalidad hospitalaria fue diferente (p <0.0001) segun la adquisicion de la infecciéon en la comunidad
(30.6%), el hospital (25.7%) o asociada al cuidado de la salud (16.4%).
Palabras clave: Staphylococcus aureus, bacteriemia nosocomial, mortalidad, farmacorresistencia microbiana.

Abstract

Methicillin-resistant Staphylococcus aureus bacteraemia (MRsA) incidence seems to be increasing in some countries.
This phenomenon has also been detected in Colombia.

OBJECTIVE. To estimate the potential interaction between the place of acquisition of the infection and antimicrobial
resistance, in hospital lethality of patients with S. aureus bacteremia.

METHODS. Patients retrospective cohort with microbiological isolation for S. aureus. The information related to the
episode was recorded. The effect interaction was estimated with a stratified analysis of Mantel-Hanzel.

REsuLTs. 1 201 patients were included, median age 57 years (iar = 42-69). In 540 (45%) they had nosocomial bac-
teraemia, 24.4% of them (n = 292) were mrsa. In 301 (25%) bacteraemia of the community, the frequency of MRsa
was 25.6% (n = 77). Mortality was 25.7% (n = 139) for nosocomial bacteraemia and 30.6% (n = 92) for community
bacteraemia. No differences were found in hospital mortality due to Mrsa or S. aureus meticilino sensible (sasm). In the
stratified analysis, no differences were found in the risk of death of sarm vs. sasm according to the place of acquisition
(p = 0.36).

Hospital mortality was different (p <0.0001) according to the acquisition of infection in the community (30.6%),

hospital (25.7%) or associated with health care (16.4%).
Keywords: Staphylococcus aureus, nosocomial bacteremia, mortality, microbial drug resistance.
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Introduccion

La epidemiologia de las cepas de S. aureus y su resistencia
es muy cambiante segun el area geogréfica e incluso entre
diferentes hospitales." El curso de la infeccion es distinto
dependiendo de la resistencia y el lugar de adquisicién del
microorganismo, y se ha sugerido que la infeccién por Sta-
phylococcus aureus resistente a meticilina (sarRm) tiene una
mayor mortalidad asociada que la infeccidn por Staphylococ-
cus aureus sensible a la meticilina (sasm).? Recientemente se
publicaron investigaciones donde dan gran importancia al pa-
trén de resistencia y la mortalidad, relacionando el sArRMm con
una mortalidad de 55% a los seis meses.® El incremento en
las tasas de resistencia dificulta el enfoque inicial de la bac-
teriemia por S. aureus.* En los Ultimos afios la incidencia de
bacteriemias por sarm parece haber aumentado en algunos
paises, incluido Colombia,®® principalmente en las infeccio-
nes adquiridas en el medio hospitalario.” La instauracion de
una terapia empirica inapropiada o retardada se relaciona con
el aumento de la mortalidad a corto plazo y con los dias de
estancia hospitalaria.® Sin embargo, idealmente el tratamien-
to de la bacteriemia se debe encaminar segun el patron de
resistencia del microorganismo, ya que la evidencia actual
demuestra que la vancomicina, que se ha usado durante mu-
chos afos como terapia empirica, tiene resultados subodpti-
mos comparados con los betalactamicos en el tratamiento
de infecciones por sasm.* Si bien se sabe la importancia de los
patrones de resistencia respecto a la mortalidad, se descono-
ce el efecto de otras variables potencialmente modificadoras,
como el lugar de adquisicién de la infeccion. Se describen
numerosas diferencias clinicas y microbiolégicas entre las
infecciones por S. aureus adquiridas en el hospital o en la co-
munidad;® con particular interés en el comportamiento clinico
de las infecciones por S. aureus resistente a meticilina segin
su origen en la comunidad (sarm-c) o en el hospital (sarRm-H).™®
Lo anterior puede sugerir que la aparente asociacion entre
el sarm y la mortalidad es modificada, especificamente en el
contexto hospitalario. Por tanto, nuestro objetivo es estimar
la potencial interaccion entre la resistencia (sasm 0 saRM) y el
lugar de adquisiciéon de la infeccién (intrahospitalario, comuni-
dad o asociado al cuidado de la salud) en la letalidad hospita-
laria en pacientes con bacteriemia por S. aureus.

Materiales y métodos

Diseno, lugar y participantes
Se realizé un estudio de cohorte retrospectivo en el Hospital
Universitario San Vicente Fundacién (Husvr) y en el Hospital
Pablo Tobén Uribe (HpTU). Ambos hospitales en Medellin, Co-
lombia, son centros de tercer nivel de atencién, de caracter
universitario y de referencia en la region. El Husvr cuenta con
662 camas, mientras que el HPTU tiene 607 camas habilitadas.
Este estudio complementa una investigacion previa de nues-
tro grupo,’’ donde describimos las caracteristicas fundamen-
tales de la cohorte perteneciente al Husvr.

Se incluyé a pacientes mayores de 16 ahos con ais-
lamiento microbiolégico en muestras de sangre periférica
para Staphylococcus aureus entre los anos 2012 y 2016 en
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el Husvr, y entre 2007 y 2015 en el HpTu. No se incluyeron
segundos episodios de un mismo paciente, muestras de ca-
téteres vasculares o de otros tipos pero sin aislamiento en
sangre periférica, aquéllos sin informacion disponible en la
historia clinica ni bacteriemias polimicrobianas (dos o mas
gérmenes).

Definicidn de variables

Comorbilidades: se evalué el nimero y la gravedad de las
condiciones asociadas de acuerdo con la clasificacion de co-
morbilidades del indice de Charlson,'? el cual estima una su-
pervivencia de 10 anos a partir de la presencia de insuficiencia
cardiaca congestiva, enfermedad hepética leve, demencia,
hemiplejia o paraplejia, enfermedad renal, tumor primario in-
cluyendo leucemia y linfoma, enfermedad pulmonar crénica,
diabetes con complicaciones crénicas, sibA/VH, enfermedad
reumatoldgica, tumor sélido metastasico o enfermedad he-
patica moderada-grave. Ademés de las anteriores, se regis-
traron los antecedentes de drogadiccién y alcoholismo, uso
de esteroides, trasplante de érgano, embarazo, orden de no
reanimacién y antecedente de endocarditis.

Origen de la bacteriemia: se catalogd segun la clasi-
ficacién de Friedman y colaboradores' como nosocomial en
aquellos pacientes hospitalizados durante 48 o mas horas;
asociada al cuidado de la salud o intermedio definida como
hemocultivo positivo dentro de las primeras 48 horas del in-
greso con alguno de los siguientes criterios: terapia intrave-
nosa domiciliaria en los Ultimos 30 dias, cuidado de heridas,
hemodidlisis, quimioterapia intravenosa, hospitalizacion igual
o mayor a dos dias en los Ultimos 90 dias o residencia en un
lugar con asistencia médica; y la bacteriemia adquirida en la
comunidad como hemocultivo positivo dentro las primeras
48 horas de hospitalizacidon en pacientes que no cumplen
criterios para bacteriemia asociada al cuidado de la salud.

Clasificaciéon microbioldgica: la muestra de los he-
mocultivos se proces6 de forma estandarizada en los dos
hospitales en el equipo Bact-alert (bioMérieux®). Una vez
que marcé un cultivo como positivo, se realizd coloracion
de gram y posteriormente se sembré en el medio de culti-
vo sélido correspondiente (Agar sangre). Cuando se obtuvo
crecimiento de colonias bacterianas, éstas fueron llevadas
al equipo vitTekwo (bioMérieux®) para hacer la identificacion
del género y especie del microorganismo, ademas de la rea-
lizacion del antibiograma que permite conocer la presencia o
no de resistencia a antibiéticos, teniendo en cuenta las con-
centraciones inhibitorias minimas (mic) determinadas por el
Instituto de Estandares Clinicos y de Laboratorio de Estados
Unidos (cLsl).

Resistencia a la meticilina: segun el ctsi, los criterios
de interpretacién para oxacilina en Staphylococcus aureus
son: Mic <2 se considera sensible y mic =4 se considera re-
sistente.

Oftras variables relacionadas

En los pacientes se documento la presencia de prétesis val-
vulares, prétesis ortopédicas, ventilacién mecénica previa al
cultivo, catéteres intravasculares centrales, procedimientos
quirdrgicos y trauma o quemaduras en los Ultimos tres me-
ses. La gravedad de la enfermedad fue valorada mediante la
puntuacioén apacHE Il (Acute Physiologic and Chronic Health
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Evaluation 11)," vy la frecuencia y magnitud de la disfuncién de
organos se midié con la puntuacion sora;'® ambas puntuacio-
nes se determinaron con la informacién obtenida del registro.

Se informo el nUmero de horas que se demoré el bact-
alert en reportar microorganismos en el hemocultivo inicial;
de la misma forma se hizo con el hemocultivo de control.

Variables de desenlace

Fallecimiento en la misma hospitalizacion de ingreso al estu-
dio y necesidad de que el paciente fuera enviado a la unidad
de cuidados intensivos (ucl) posterior al cultivo.

Fuente de la informacion

La informacion clinica se recolectd de forma retrospectiva
Unicamente a partir de la historia clinica y de las notas de en-
fermeria. Se reuni¢ la informacién relacionada con la toma de
la muestra del hemocultivo, los signos vitales y los exame-
nes de laboratorios mas proximos a la toma de la muestra.
Todo el seguimiento y registro de informacién lo realizé el
personal capacitado para la recoleccion de los datos.

Tamano de muestra

Dado que el disefio del estudio es una cohorte retrospectiva
de todos aquellos pacientes que presentaron estafilococce-
mia, se hizo un tamafo de muestra a conveniencia.

Plan de andlisis

De las variables cualitativas se obtuvieron frecuencias abso-
lutas, frecuencias relativas y proporciones; las cuantitativas
se expresaron de acuerdo con su distribucién en prome-
dio y su respectiva desviacion estdndar o en mediana y su
respectivo rango intercuartilico. Para estimar la interaccion
entre el patrén de resistencia, el lugar de adquisicion de la
bacteriemia y la mortalidad hospitalaria se realizé un anélisis
estratificado de Mantel-Haenszel,'® con un error alfa acepta-
do de 0.05. Como andlisis de sensibilidad, los resultados se
confirmaron por medio de un analisis de regresién logistica
bivariado y multivariable, ajustando por reconocidos factores
de confusion que fueron seleccionados segun la literatura
relevante al respecto.’®

Resultados

De 1 281 registros de primeros episodios hemocultivos po-
sitivos para S. aureus en sangre periférica, luego de exclu-
siones por hemocultivos polimicrobianos y deméas motivos
anteriormente descritos, se analizaron las muestras corres-
pondientes a 1 201 pacientes (figura 1).

Caracteristicas basales

Las caracteristicas clinicas y demogréficas de la poblacion
del estudio, de acuerdo con el hospital respectivo, se presen-
tan en la cuadro 1. En 540 pacientes (45%) la bacteriemia era
de origen nosocomial y 24.4% del total (n = 292) eran sARM.
El factor asociado con la bacteriemia encontrado con mayor
frecuencia fue tener al menos un catéter venoso central o
ambulatorio en 513 pacientes (42.7%). La terapia antibidtica
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administrada de forma empirica fue similar segun el patrén
de resistencia: 49.4% de pacientes con sasm (449/909) re-
cibieron vancomicina y/o daptomicina, en comparaciéon con
45.5% (132/292) de pacientes con SARM.

Figura 1.
Flujograma de captacidon de pacientes segin
resultado de hemocultivos.

761 registros
HUSVF

520 registros
HPTU

1 281 registros de pacientes
con bacteremis por S. aureus

)
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—
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T
78
hemocultivos
polimicrobianos
—

A 4

[ 1201 ingresos completos]

Desenlaces

La mayor mortalidad se enconcontré en el grupo de sasm de la
comunidad, con 32.1% (72/224) y con una marcada diferencia
entre el Husvr y el HPTU (40.2 vs. 27.5%, respectivamente). La
necesidad de ucl fue mayor en el grupo de saArRm de la comu-
nidad, con 37.7% (29/77) (cuadro 2). No hubo diferencias en
la mortalidad hospitalaria por sarRm 0 sasm (or = 1.01; ic 95%
= 0.74 - 1.38). En el analisis estratificado tampoco se encon-
traron diferencias estadisticamente significativas en el riesgo
de muerte asociada a sARM, en comparacion con sasMm, segun
el sitio de adquisicion (p = 0.36): nosocomial (or = 0.99; Ic
95% = 0.63 — 1.563), asociado con el cuidado de salud (or =
1.40; 1c 95% = 0.73 — 2.68) 0 en la comunidad (or = 0.74; ic
95% = 0.41-1.33). Con el or de Mantel y Hanzel ajustado por
el sitio de adquisicién, tampoco se encontré diferencia en la
mortalidad entre sasmy sarm (or = 0.98; 1 95% = 0.72 — 1.34).
En el andlisis confirmatorio por medio de regresién logistica,
luego de ajustar por el origen de la bacteriemia, interaccion
entre el origen de la bacteriemia y resistencia a la meticilina,
el indice de Charlson, los puntajes de soFA y APACHE II, €l sexo y
el uso empirico de antibiéticos glicopéptidos, la infeccidn por
SARM NO se asocié con mayor mortalidad (or = 1.05; i1c 95%
= 0.61 - 1.82) (cuadro 3). La comparaciéon de mortalidad hos-
pitalaria segun la adquisicion de la infeccién en la comunidad
(30.6%), el hospital (25.7%) o asociada con el cuidado de la
salud (16.4%) mostré un valor p de 0.13 al comparar la bac-
teriemia nosocomial contra la adquirida en la comunidad y un
valor p de <0.05 al comparar la bacteriemia relacionada con
el cuidado de la salud contra la bacteriemia de la comunidad.
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Cuadro 1.
Caracteristicas generales y evolucion de los participantes en el estudio.

Segun origen bacteriemia

Segun resistencia

Caractoristicas | Bactoriomia | Bscteriomia | Bactoriomia | Veor | s | s | ver
poblacion 540 (45%) cuicdoarzjglde corﬁar:?dad P s S8t P
la salud 301 (25%)
360 (30%)
Mediana de edad (ri) 57 (39-69) 56.5 (44-68) 59 (43-71) 0.33 57 (42-69) | 56(42.5-68.5) | 0.46
Sexo masculino 286 (52.96%) | 208 (57.78%) | 186 (61.79%) | 0.04 | 503 (55.34%) | 177 (60.62%) | 0.11
Factores relacionados al momento del hemocultivo
Prétesis valvulares 13(2.41%) 3(0.83%) 8(2.67%) 0.16 19 (2.09%) 5(1.71%) 0.69
Prétesis ortopédica 16 (2.96%) 4(1.11%) 11 (3.65%) 0.09 21(2.31%) 10 (3.42%) 0.30
Ventilacion mecénica 78 (14.44%) | 19(5.28%) | 31(10.30%) | <0.05 | 93(10.23%) | 35(11.99%) | 0.40
Catégenrq%/uclgtnc}{%gs y/o 165 (30.56%) | 327 (90.87%) | 21 (6.98%) | <0.05 | 405 (44.55%) | 108 (36.99%) | 0.02
Terapia de remplazo renal | 106 (19.63%) | 322 (89.44%) | 19(6.31%) | <0.05 | 349(38.39%) | 98 (33.56%) | 0.14
En los tres meses previos
Uso de terapia antibidtica | 126 (23.33%) | 49 (13.61%) | 67 (22.26%) | <0.05 | 162(17.82%) | 80 (27.40%) | <0.05
~ Uso de terapia 145 (26.85%) | 42 (11.67%) | 63(20.93%) | <0.05 | 186 (20.46%) | 64 (21.92%) | 0.59
inmunosupresora
Cirugfa 100 (18.52%) | 27 (7.50%) | 43(14.29%) | <0.05 [ 118(12.98%) | 52 (17.81%) | 0.04
Procedimiento invasivo 53(9.81%) | 91(25.28%) | 15(4.98%) | <0.05 | 122(13.42%) | 37 (12.67%) | 0.74
ambulatorio
Trauma 122 (22.59%) | 16 (4.44%) | 64(21.26%) | <0.05 | 133(14.63%) | 69 (23.63%) | <0.05
Quemaduras 17 (3.15%) 3(0.83%) 1(0.33%) <0.05 | 18(1.98%) 3(1.03%) 0.29
Hospital
HUSVF 354 (65.56%) | 221 (61.39%) | 123 (40.86%) | <0.05 | 515 (56.66%) | 183 (62.67%) | 0.07
HPTU 186 (34.44%) | 139 (38.61%) | 178 (59.14%) | <0.05 | 394 (43.34%) | 109 (37.33%) | 0.07
Puntaje Charlson (ria) 2(0-3) 2(1-3) 1(0-3) <0.05 2(1-3) 2(1-3) 0.53
Horas positivo inicial (riq) 13.2 11.9 14.25 <0.05 12.7 13.8 <0.05
(10.8-16.5) (10-14.4) (11.43-19.1) (10.6-16) (11-17.5)
Horas positivo control (riq) 17.25 19.1 20.3 0.1 17.7 18.8 0.44
(14.4-23.5) (14.3-26.9) (156.1-37.4) (13.7-26.75) (15.1-26)
MIC vancomicina
mic <= 0.5 149 (27.59%) | 93 (25.83%) | 58(19.27%) | <0.05 | 239(26.29%) | 61 (20.89%) | <0.05
mic 1 255 (47.22%) | 159 (44.17%) | 116 (38.54%) | <0.05 | 329 (36.19%) | 201 (68.84%) | <0.05
mic 2 2 (0.37%) 1(0.28%) 2(0.66%) <0.05 | 2(0.22%) 3(1.03%) | <0.05
Sin datos 134 (24.81%) | 107 29.72%) | 125(41.53%) | <0.05 | 339(37.29%) | 27 (9.25%) | <0.05
Gravedad del cuadro
SOFA (RIQ) 3(1-5) 5 (4-7) 4(1-6) <0.05 4(1-6) 4(1-6) 0.60
APACHE (RIQ) 12 (8-17) 18 (14-22) 13(8-19) <0.05 | 14(10-19) 15 (9-20) 0.41

Iv: intfravenoso; sarm: S. aureus meticilino resistente; mic: concentraciéon minima inhibitoria.
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Cuadro 2.
Desenlaces segun sitio de adquisicion de la infeccién y patréon de resistencia.
e @l HUSVF HPTU Total
. Desenlace
adquisicion
SASM SARM SASM SARM SASM SARM
259 (73.2%) 95 (26.8%) 140 (75.3%) 46 (24.7%) 399 (73.9%) | 141 (26.1%)
ucl posterior | 63 (24.3%) 21(21.1%) 27 (19.3%) 13 (28.3%) 90 (22.6%) 34 (24.1%)
Nosocomial a
hemocultivo
Muerte 66 (25.5%) 25 (26.3%) 37 (26.4%) 11 (23.9%) 103 (25.8%) 36 (25.5%)
al alta
174 (78.7%) | 47 (21.3%) | 112(80.6%) | 27 (19.4%) | 286(79.4%) | 74(20.6%)
Asociada | uci posterior | 34(19.5%) | 8(17%) 32(28.6%) [13(48.2%) |66(23.1%) |21(28.4%)
al cuidad a
de la salud hemocultivo
Muerte 27 (15,5%) 11(23,4%) 17 (15,2%) 4(14,8%) 44 (15,4%) 15 (20,3%)
al alta
82 (66,7%) 41 (33,3%) 142 (79,8%) 36 (20,2%) 224 (74,4%) 77 (25,6%)
uci posterior | 30 (36.6%) 11 (26.8%) 53 (37.3%) 18 (50%) 83 (37.1%) 29 (37.7%)
. a
Comunidad hemocultivo
Muerte 33 (40.2%) 12 (29.3%) 39 (27.5%) 8(22.2%) 72 (32.1%) 20 (26%)
al alta
698 (58,1%) 503 (41,9%) 1201 (100%)
ucl posterior 167 (23,9%) 156 (31%) 323 (26.9%)
a
Total hemocultivo
Muerte 174 (24.9%) 116 (23.1%) 290 (24.2%)
al alta
Discusion

En esta cohorte de pacientes con estafilococcemia en dos
hospitales universitarios de la ciudad de Medellin, el riesgo
de mortalidad hospitalaria no fue modificado por la resisten-
cia del microorganismo a la meticilina. Aunque en apariencia
el origen de la infeccién asociado al cuidado de la salud con-
fiere menor riesgo de muerte, dicho desenlace no es signi-
ficativamente diferente entre bacteriemias del hospital o de
la comunidad.

La prevalencia de los diferentes fenotipos de resis-
tencia del S. aureus ha sido descrita con proporciones muy
variables. Paises como Sri Lanka, Corea del Sur y Vietnam
han reportado una proporcién de sARM vs. sasm mayor de
70%, en contraste con valores mucho menores en India
(22.6%) o Filipinas (38.1%).2° Para Latinoamérica, el informe
del programa senTRY encontrd una variabilidad alta en la resis-
tencia a la meticilina del S. aureus, incluso entre hospitales
de los paises evaluados.? Adicionalmente, estudios previos

han mostrado que la presencia de catéteres venosos cen-
trales, hemodidlisis, tratamiento antibiético en los Ultimos
tres meses e infeccion nosocomial se han relacionado con
una mayor frecuencia de aislamientos de sarm."?? En nuestro
estudio la proporcién de sarm fue similar en ambos centros,
a pesar de una diferencia en la frecuencia de pacientes con
catéter venoso central (46 vs. 38.1%), terapia de reempla-
zo renal (43 vs. 29.2%) y en la proporcién de pacientes con
bacteriemia de origen nosocomial (50.7 vs. 37%). No obstan-
te, se debe considerar que estos factores de riesgo aplican
més para el paciente hospitalizado o en contacto estrecho
con la asistencia en salud, y no explican la tendencia actual
al aumento de la resistencia a meticilina en las infecciones
adquiridas en la comunidad. Por ejemplo, Rodriguez-Baho
y colaboradores® realizaron un seguimiento prospectivo de
una cohorte de 370 pacientes colonizados o infectados por
sarRM en Espafa, y encontraron que sélo en poco mas de la
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mitad de los casos la infeccion fue nosocomial (55%); aln
més, en 7% de pacientes con sArRM no pudo detectarse algun
factor asociado con el cuidado de la salud. Otros factores
relacionados con la resistencia en pacientes con infecciones
adquiridas en la comunidad, que no se estan teniendo en
cuenta en este estudio, son la encarcelacion, la indigencia
y la participacién frecuente en deportes de contacto, entre
otros.?°

Por otra parte, la prevalencia de resistencia ha varia-
do con el paso del tiempo y este contraste epidemiolégico
resulta relevante porque en los Ultimos afos se ha observa-
do una tendencia global a la disminucién en la prevalencia
de sARm en diversos paises.?*?’ Para Colombia, diferentes
estudios han mostrado reducciones de 13* a 30%% en la
proporcion de resistencia a la oxacilina entre los afos 2007 y
2012,%* de forma concordante con reducciones de 7 a 11%
por ano en Estados Unidos, Reino Unido, Francia y Australia
entre 2005 y 2008.2%?” Nuestro estudio muestra una menor
prevalencia de sarM comparado con los datos aportados por
el grupo GeRMEN para 2012 (26.1 vs. 29.4%),%* lo que apovya la
nocién epidemioldgica de una disminucién en la proporcién
de cepas resistentes de S. aureus en nuestro medio. Stefa-
ni y colaboradores? explican que dicho comportamiento es
multifactorial y complejo, y se asocia con practicas como el
patron de uso de antibidticos y con el efecto de la estrategia
del lavado de manos, entre otras.

MORTALIDAD POR ESTAFILOCOCCEMIA: INFLUENCIA DE LA RESISTENCIA A METICILINA

Estudios previos han encontrado que la resistencia
antibidtica es un factor predictor de mortalidad en adultos
con bacteriemia por S. aureus. En particular, Kaasch y colabo-
radores,?® en un metaanalisis de cinco estudios prospectivos
con una muestra total de 3 395 pacientes, mostraron que
la presencia de bacteriemia por sArRM se asocié de forma in-
dependiente con un HR para mortalidad a siete dias de 1.59
(Ic 95% 1.23-2.06) que permanecia relativamente estable y
estadisticamente significativo hasta 90 dias luego de la infec-
cion (HR 1.61; 1c 95% 1.38-1.87). Las posibles razones se han
debatido ampliamente.?® Una de ellas es el inicio tardio de
un antibiético adecuado: mediante un estudio retrospectivo,
Lee y colaboradores® identificaron que el tiempo 6ptimo pa-
ra comenzar una terapia antibiotica adecuada en pacientes
con bacteriemia es dentro de las primeras 48 horas luego
del ingreso al Servicio de Urgencias, y disminuye a una hora
en el caso de pacientes criticos; lo que se relacioné con una
disminucién de la mortalidad a 28 dias de 46%. En nuestro
estudio se reportaba, en promedio, un hemocultivo positivo
12.9 horas después de la toma de la muestra, pero esto no
indica en qué proporcién de pacientes se obtenia un anti-
biograma que permitiera dirigir la terapia antibiotica segun la
sensibilidad del microorganismo, o si esta proporcién diferia
de forma significativa entre pacientes con bacteriemia por
sasM y por sarM. De hecho, el inicio empirico de antibidticos
glicopéptidos fue cercano a 50% vy similar en los pacientes
con crecimiento posterior de SARM 0 SASM.

Cuadro 3
Andlisis de la interaccioén del origen de la bacteriemia y resistencia a meticilina.

Univariable Multivariable* Multivariable** Multivariable***
OR (Ic 95%) | Valor de p | oR (ic 95%) | Valor de p | or (ic 95%) | Valor de p | or (ic 95%) | Valor de p
SAMR 1.01 0.94 0.99 0.95 1.05 0.85 1.01 0.96
(0.74-1.38) (0.64-1.53) (0.61-1.82) (0.58-1.78)
Origen
Nosocomial Ref Ref Ref Ref
Asociada 0.57 <0.05 0.62 <0.05 0.25 <0.05 0.25 <0.05
con el (0.40-0.79) (0.35-0.77) (0.16-0.38) (0.16-0.39)
cuidado de
la salud
: 1.30 0.13 1.36 0.92 1.04 0.87 1.09 0.68
C dad
omunigat |5 93.1.73) (0.95-1.95) (0.69-1.56) (0.71-1.67)
Interaccion
Nosocomial Ref Ref Ref Ref
Asociada N/A N/A 1.42 0.38 1.61 0.28 1.57 0.32
con el (0.65-3.11) (0.68-3.86) (0.64-3.83)
cuidado de
la salud
: N/A N/A 0.75 0.44 0.85 0.68 0.81 0.64
Comunidad (0.36-1.56) (0.34-1.88) (0.35-1.93)

* Resistencia, origen de la bacteriemia e interaccion entre el origen de la bacteriemia y resistencia a la meticilina.
** Resistencia, origen de la bacteriemia, inferaccion entre el origen de la bacteriemia y resistencia a la meticilina, indice de
Charlson, los puntajes de sora y apAcHE Il, €l sexo y el uso empirico de antibidticos glicopéptidos.
*** Resistencia, origen de la bacteriemia, interaccion entre el origen de la bacteriemia y su resistencia, indice de Charlson, los
puntajes de sora y APACHE I, €l sexo, el uso empirico de antibidticos glicopéptidos, edad, ano e institucién de admision.

Enfermedades Infecciosas y Microbiologia, vol. 40, nim. 1, enero-marzo 2020

13



14

ARTICULOS ORIGINALES

Por otro lado, el origen de la infeccion podria re-
lacionarse también con diferentes comportamientos de la
superviviencia. Mediante un andlisis multivariado, Kaasch vy
colaboradores? estudiaron el efecto del origen de la infec-
cion en la mortalidad. Encontraron que la infeccién de origen
nosocomial sélo se asocié de forma significativa a un aumen-
to de la mortalidad a los 30 y 90 dias, pero no en puntos méas
tempranos. Teniendo en cuenta lo anterior, aungque en nuestro
estudio se aprecié mayor mortalidad hospitalaria en el grupo
de pacientes con bacteriemia adquirda en la comunidad, no
podemos descartar la posibilidad de que esta diferencia se
hubiese invertido o maginificado con un seguimiento mas
prolongado. Dentro de la cohorte de Rodriguez-Bafo y co-
laboradores® también se analizé el efecto del origen de la
infeccion en la mortalidad de estos pacientes. Encontraron
que si bien habia una mortalidad por cualquier causa mayor
en el grupo de infeccién nosocomial (24%, n = 138 vs. 12%,
n = 90), la diferencia desaparecia si se tenia en cuenta la
mortalidad relacionada con la infeccién (12 vs. 10%, p = 0.5).
No obstante, habia una proporcién significativamente dife-
rente de pacientes con bacteriemia en el grupo de infeccion
nosocomial (30 vs. 17%, p = 0.01), lo que podria interferir en
la exactitud de dichos resultados.

Nuestro estudio tiene varias limitaciones. En primer
lugar, el seguimiento retrospectivo puede comprometer la
exactitud de los datos y representa una dificultad a la hora de
analizar la diferencia de nuestros resultados con los de otros
autores. Especificamente, un mejor control de la informacién
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