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1 ANTECEDENTES. 

1.1 Generalidades 

Desde el descubrimiento de los microorganismos y de su asociación con las enfermedades ha 

habido una lucha constante de la ciencia médica para desarrollar estrategias y combatirlos (1 , 

3, 7). Con el descubrimiento y desarrollo de los antibióticos esta lucha parecía haberse 

equilibrado, sin embargo, los microorganismos han desarrollado resistencia a una o varias 

drogas antimicrobianas (2, 3, 7), como una reacción a éstas mismas siguiendo las leyes de la 

evolución y selección natural. Ahora mismo estamos tratando con un problema de salud 

pública a nivel mundial, con implicaciones importantes en morbilidad, costos económicos y 

mortalidad (1-6, 8, 9, 11-13). 

En los últimos 5 a 10 aftos se han publicado varios estudios donde se ha hecho hincapié en el 

creciente problema de la resistencia antimicrobiana, de los factores de riesgo para ésta y de sus 

consecuencias. 

En general, se considera la incidencia de infecciones nosocomiales alrededor del 5%, de las 

cuales el 10% son bacteremias con una mortalidad atribuida del 15%, por lo que representan la 

novena causa de muerte en EEUU (37). 

Los patógenos resistentes afectan el pronóstico del paciente en varias maneras (7, 10): 

a. los genes de resistencia pueden alterar al patógeno haciéndolo más virulento o menos 

virulento. 

b. un tratamiento temprano inapropiado por resistencia al antibiótico conlleva más 

mortalidad. 

c. las infecciones por gérmenes resistentes pueden requerir mayor dosis de antibióticos, 

combinaciones de medicamentos o mayor tiempo de tratamiento, lo cual no siempre es 
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bien tolerado por los pacientes, incluso con efectos adversos senos, o incluso al 

desarrollo de superinfecciones. 

1.2 Infecciones por patógenos Gram positivos resistentes. 

En la década pasada, se identificó como factor pronóstico para mortalidad la resistencia 

antimicrobiana de Staphylococcus aureus a meticilina (MRSA) y de Enterococcus a 

vancomicina lo cual llevó a cambios en el manejo hospitalario de pacientes y cambios en los 

regímenes de tratamiento (3 , 4, 7, 14, 23). 

1.2.1 Sttlphylococcus tlureus meticilino-resistente (MRSA). 

Se han publicado varios estudios sobre el impacto de la resistencia de MRSA en pacientes con 

bacteremia, con resultados variables (2, 7, 14-16, 32). En un meta-análisis de datos publicados 

entre 1980 y 2000 (15), en el que incluyeron 3963 pacientes (34% con infección por MRSA), 

se demostró un incremento significativo en la mortalidad asociada a bacteremia por MRSA V s 

el estafilococo sensible a la meticilina (MSSA) con OR 1.93 (p< 0.00 1). La estancia 

hospitalaria y costos relacionados con bacteremia por MRSA comparados contra MSSA 

fueron evaluados en dos estudios recientes (16, 32). Cosgrove y colaboradores publicaron un 

estudio cohorte en el 2005, en el cual incluyeron 346 pacientes con bacteremia (96 por MRSA 

y 252 por MSSA) entre 1997 y 2000. Entre los sobrevivientes se observó una mayor estancia 

hospitalaria después de adquirir la infección (9 V s. 7 días, p= 0.045) y mayores costos 

($26,424 Vs. 19,212, p=O.008) comparados con MSSA. Hubo incremento de 1.3 veces en la 

mortalidad y 1.4 veces en los costos hospitalarios. 

Así mismo, Engemann y colaboradores realizaron un estudio cohorte retrospectivo publicado 

en el 2003 (33) donde incluyeron 121 pacientes con infección de herida quirúrgica por MRSA 

y 165 por MSSA. Se encontró aumento en la mortalidad a 90 días de 3.4 veces (p=O.003) en 

comparación con MSSA, y de 11.4 veces con los sujetos controles sanos con diferencia 
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estadística significativa (p< 0.001). Los costos hospitalarios excedentes fueron de $13,901 en 

MRSA comparado con los costos de las infecciones por MSSA, y de $41 , 274 cuando se 

comparó con los pacientes sin infección. 

1.2.2 Enterococcus resistente a vancomicina (ERV). 

ERV se aisló hace casi 20 años y ha sido desde entonces un patógenos nosocomial importante 

para el cual hay pocas opciones terapéuticas (17, 18). Se han asociado a mayor mortalidad 

(RR 2.1 , p= 0.04), con índice de mortalidad atribuida ajustada del 6%, mayor estancia 

hospitalaria (6.2 días más, p< 0.001), mayores costos hospitalarios (costo atribuible $12,766, 

p<O.OOI), y mayor morbilidad asociada al aumentar en 2.7 veces la necesidad de 

procedimientos quirúrgicos y de 3.5 veces la necesidad de ingreso a una Unidad de Cuidados 

Intensivos (VCI). 

1.2.3 Streptococcus pneumonÜle resistente a penicilina y cefalosporinas. 

Al contrario de las infecciones por Staphylococcus y Enterococcus, las infecciones debidas a 

Streptococcus pneumoniae resistente a penicilina no se han asociado a peor pronóstico en la 

mayoría de los estudios (2). En un estudio prospectivo, internacional, observacional de Yu y 

colaboradores publicado en 2003, se incluyeron 844 pacientes con hemocultivos positivos para 

S, pneumoniae y con tratamiento antimicrobiano inapropiado (no se demostró sensibilidad in 

vitro), clasificándolo como inactivo para penicilinas, cefotaxima y ceftriaxona. La terapia con 

penicilinas o cefalosporinas de tercera generación de las cepas resistentes no se asoció a mayor 

mortalidad, mayor estancia hospitalaria, mayor número de complicaciones supurativas o 

ingreso a UCI, comparados contra la terapia empleada en las cepas susceptibles (19). Estos 

hallazgos se han reproducido incluso en pacientes con meningitis o bacteremia por neumonía 

(20); sin embargo, en la mayoría de estos estudios, el tratamiento empírico agresivo inicial 

incluyó vancomicina o cefotaxima (con un perfil fármaco-cinético favorable que permite 

concentraciones elevadas en tejidos incluyendo líquido cefalorraquídeo) y de que la mayoria 
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de los pacientes no tenia comorbilidades, además de ser infecciones adquiridas en la 

comunidad en su gran mayoría, factores que podrían explicar estos hallazgos (2). 

1.3 Infecciones por patógenos Gram negativos resistentes. 

De fonna paralela, se identificó la resistencia antimicrobiana de los bacilos Gram negativos 

como un problema creciente, sobre todo con: Escherichia coli y Klebsiella spp resistentes a 

cefalosporinas de tercera generación; Pseudomonas aeruginosa multirresistente y 

Acinetobacter spp resistente a carbapenémicos (6). 

1.3.1 Pseudomonas aeruginosa multirresistente. 

Canneli y colaboradores presentó en 1999 (26) uno de los primeros estudios referente al 

seguimiento de infecciones por Pseudomonas aeruginosa resistentes. Incluyó 489 pacientes 

con infección por P. aeruginosa de pacientes hospitalizados entre 1994 y 1996; al inicio, 37% 

de los pacientes se consideraron infecciones nosocomiales. El 70% de las cepas fueron 

sensibles a los cuatro antibióticos empleados (ceftazidima, ciprotloxacino, imipenem, 

piperacilina/tazobactam), el 19% fueron resistentes a un antibiótico, el 8% a 2 y el 3% a 3 de 

los antibióticos; 6.1 % de los pacientes desarrollaron infección por cepas resistentes durante el 

tratamiento, en promedio al día 14. Los sitios de infección de donde se obtuvieron los cultivos 

fueron: heridas en 41 %, urinario en 23%, respiratorio en 22%, derrame en 5%, sangre en 5%, 

y tejidos en 4%. No hubo diferencia en mortalidad y estancia hospitalaria entre los pacientes 

con infección por cepas resistentes en comparación con infección por cepas sensibles. Sin 

embargo, cuando se compararon las cepas que desarrollaron resistencia durante el manejo, 

tuvieron un riesgo relativo de 3.0 (1.2-7.8, p=O.02) para mortalidad y se incrementó en 1.7 

veces los días de estancia hospitalaria (IC 95% de 1.3-2.3, p<O.OOI) con una media de 5.7 días 

más en relación al grupo control. El desarrollo de resistencia durante el tratamiento también se 

asoció a incremento en el riesgo de bacteremia secundaria (14% contra 1.4%, RR= 9.0, 
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p<O.OOI) en comparación con los que no desarrollaron resistencia. No se encontró diferencia 

en los costos hospitalarios entre ninguno de los grupos. 

1.3.2 Enterobacter species resistentes a cefalosporinas de tercera generación. 

Enterobacter spp son patógenos nosocomiales comunes, con alrededor del 30% de las cepas 

resistentes a cefalosporinas de tercera generación en pacientes en DCI (2). Cosgrove y 

colaboradores publicaron un estudio cohorte en el 2002 (27) a cerca del impacto del desarrollo 

de resistencia a las cefalosporinas de tercera generación de Enterobacter spp. Se incluyeron 49 

pacientes con infección por Enterobacter spp susceptibles a cefalosporinas de tercera 

generación, los cuales posteriormente desarrollaron cepas resistentes a éstas, y se compararon 

contra 113 controles en los cuales sólo se aislaron cepas sensibles, pareados según sitio de 

infección y estancia hospitalaria previa a la infección. El desarrollo de resistencia se asoció a 

un incremento significativo de la mortalidad (RR= 5.02, p= 0.01), estancia hospitalaria 

(RR=1.47, p<O.OOI), y gastos hospitalarios (RR=1.51, p<O.OOI). El promedio de días de 

mayor hospitalización atribuible al desarrollo de resistencia fue de 9 días, y el costo atribuible 

de $29,379. 

1.3.3 Escherichia col; y K/ebsiella pneumoniae productoras de p-Iactamasa de espectro 

extendido (ESBL). 

E. coli y K pneumoniae con ESBL fueron reportadas inicialmente como causas de brotes, sin 

embargo en años recientes como causa de hasta 7% de infecciones en pacientes hospitalizados 

entre 1998-1994 (2). En un estudio cohorte retrospectivo publicado en 2001 (28), Lautenbach 

y colaboradores siguieron a 33 pacientes hospitalizados con cepas productoras de ESBL y 66 

pacientes controles infectados con cepas no productoras de ESBL entre 1997 y 1998. Se 

parearon según el bacilo aislado (K pneumoniae en 76% de los pacientes), el sitio anatómico 

de la infección (52% de vía urinaria, 15% de heridas, 12% de catéteres, 9% de sangre, 9% de 

vías respiratorias, y 3% a nivel abdominal) y la fecha del aislamiento del bacilo. La exposición 

a agentes antimicrobianos fue predictor independiente para el desarrollo de infección por 
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cepas con ESBL para ambos bacilos (OR= 1.1 por cada día de tratamiento antimicrobiano, p= 

0.006). La infección por cepas con ESBL fue predictor independiente para mayores costos 

hospitalarios posterior a la infección (RR= 1.73); y sólo una tendencia a mayor mortalidad y 

mayor estancia hospitalaria. pero sin alcanzar significancia estadística. 
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2 JUSTIFICACIÓN. 

La resistencia bacteriana a uno o múltiples agentes antimicrobianos ha aumentado 

importantemente con los años, representando un problema importante tanto en el manejo de 

los pacientes, en morbilidad/mortalidad y costos en salud pública. 

Hay hallazgos contradictorios sobre la asociación entre resistencia bacteriana y mortalidad, 

aunque varios estudios lo establecen como una asociación indirecta resultado de la menor 

probabilidad de establecer un tratamiento óptimo temprano, lo cual si ha demostrado aumentar 

estancia hospitalaria, costos y mortalidad. Sin embargo aun no se ha podido establecer si la 

resistencia bacteriana per se, es un factor de riesgo independiente para mortalidad. 

No existen estudios publicados de nuestro medio sobre la incidencia de resistencia bacteriana, 

ni de los perfiles de resistencia de Gram positivos o Gram negativos. 

Con este estudio, pretendemos conocer la incidencia de resistencia bacteriana en las 

infecciones bacterémicas de los pacientes que se atienden en el Hospital Central Dr. Ignacio 

Morones Prieto, su perfil de resistencia y como objetivo primordial, su impacto en la 

mortalidad. Para lo anterior, se incluirán otras variables que se asocian a mortalidad para darle 

el peso específico a cada uno de ellos 

El conocimiento de los perfiles de resistencia y su impacto en la salud es una condición 

imprescindible para el control de las enfermedades infecciosas y el uso no adecuado de los 

antibióticos avalado por la Organización Mundial de la Salud y por diversas asociaciones 

como: la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas (lOSA por sus siglas en inglés), la 

Sociedad Americana de Tórax (ATS por sus siglas en inglés), y la Organización Europea para 

a Investigación y el Tratamiento del Cáncer (EORTC por sus siglas en inglés). Este 

conocimiento permite evitar el desarrollo de infecciones bacterianas multi.rresistentes en la 

medida en que se ajustan los tratamientos empíricos para combatir las cepas resistentes y 
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contribuir al mejor control de las infecciones, con disminución en los costos en salud pública, 

estancia hospitalaria y mortalidad. 
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3 mpOTESIS 

3.1 HIPOTESIS ALTERNA. 

La resistencia antimicrobiana es un factor de riesgo independiente para mortalidad en 

pacientes con bacteremia. 

3.2 HIPOTESIS NULA. 

La resistencia antimicrobiana no es un factor de riesgo para mortalidad en pacientes con 

bacteremia. 

4 OBJETIVOS 

4.1 OBJETIVO PRINCIPAL. 

Conocer el impacto de la resistencia antimicrobiana en la mortalidad de los pacientes con 

bacteremia atendidos en el Hospital Central "Dr. Ignacio Morones Prieto", de San Luis Potosí, 

S.L.P. en el período comprendido de Enero del 2007 a Noviembre del 2008. 

4.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS. 

Conocer otros factores de riesgo asociados a mortalidad en pacientes con bacteremia. 
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5 SUJETOS Y METODOS 

5.1 DISEÑO DEL ESTUDIO. 

5.1.1 TIPO DE INVESTIGACIÓN. 

OBSERV ACIONAL 

5.1.2 TIPOS DE DISEÑOS 

ESTUDIO DE CASOS Y CONTROLES. 

5.1.3 CARACTERÍSTICAS DEL ESTUDIO 

RETROSPECTIVO 

5.2 LUGAR Y DURACIÓN. 

5.2.1 LUGAR: 

Pacientes atendidos en los servicios de Medicina Interna, Hemodiálisis, Urgencias, Cirugía 

General, Ginecología-Obstetricia o la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Central 

"Dr. Ignacio Morones Prieto" de la ciudad de San Luis Potosí, S.L.P. 

5.2.2 DURACION DEL ESTUDIO: 

Análisis retrospectivo de los últimos 2 años (Enero del 2007 Noviembre del 2008). 
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5.3 UNIVERSO, UNIDADES DE OBSERV ACION, METODOS 

DE MUESTREO Y TAMAÑO DE LA MUESTRA. 

5.3.1 UNIVERSO. 

Todos los pacientes mayores de 14 años atendidos en el Hospital Central "Dr. Ignacio 

Morones Prieto" en los últimos 2 años. 

5.3.2 UNIDAD DE OBSERV ACION. 

Pacientes adultos con bacteremia por Cocos Gram Positivos o bacilos Gram Negativos. 

5.3.3 MÉTODOS DE MUESTREO. 

NO APLICA. 

5.3.4 TAMAÑO DE LA MUESTRA: 

Se seleccionó la muestra por conveniencia, dado que la disponibilidad de los expedientes sólo 

es de 5 años, la información de los perfiles de resistencia está disponible a partir del 2007, por 

lo cual se analizaron los episodios de bacteremia en estos 2 últimos años. 
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5.4 CRITERIOS DE SELECCIÓN. 

5.4.1 CRITERIOS DE INCLUSION. 

5.4.1.1 Pacientes mayores de 14 años de edad con cultivo positivo de sangre para bacterias y 

con datos de respuesta inflamatoria sistémica asociada a la infección. Un hemocultivo 

positivo para Gram negativos, Staphylococcus aureus es suficiente para hacer el 

diagnóstico. Las alteraciones asociadas a la bacteremia son: Alteraciones 

hemodinámicas, trastornos respiratorios, leucocitosis o leucopenia no inducida por 

fármacos, alteraciones de la coagulación (incluyendo trombocitopenia), o aislamiento 

del mismo microorganismo en otro sitio anatómico. 

5.4.1.2 Pacientes que en su expediente se encuentre las variables de interés y las variables 

predictoras: 

a. Edad. 

b. Género. 

c. Tratamiento antimicrobiano inicial. 

d. Estancia hospitalaria premórbida y postbacteremia. 

e. Días de estancia en la UCI premórbida y postbacteremia. 

f. Uso de inmunosupresores. 

g. Neutropenia significativa. 

h. Estado postoperatorio. 

i. Infección polimicrobiana. 

j. Presentación con choque séptico. 

k. Puntaje en la Escala Pronóstica de APACHE II. 

l. Microorganismo aislado. 

m. Resistencia bacteriana. 

n. Estado comórbido. 

o. Sitio primario de infección. 
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5.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION. 

5.4.2.1 Casos de bacteremia en cuyo expediente se desconozca la evolución de la bacteremia 

en el paciente (definida como mortalidad o sobrevida posterior al episodio de 

bacteremia). 

5.4.2.2 Bacteremia por Staphylococcus coagulasa negativo o candida spp. 

5.5 VARIABLES DEL ESTUDIO. 

5.5.1 VARIABLES DEL ESTUDIO: TABLA. 

DEFINICION 

CONCEPTUAL 

EDAD: 

Tabla 1: Variables del estudio 

DEFINICION 

OPERATIVA 

Resultado obtenido de la 

resta de la fecha de 

Tiempo que ha vivido un ser diagnóstico de la bacteremia 

ViVO. menos la fecha de 

nacimiento dividida en 365 y 

expresada en años 

completos. 

TIPO DE VARIABLE 

CONTINUA 

-
GENERO: NOMINAL DICOTOMICA 

Rasgo inherente de cada 
Sexo de asignación 

persona según sea masculino 
fenotípico. 

o femenino. 

Con los valores: 

A. Masculino. 

B. Femenino. 
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TRATAMIENTO 

ANTIMICROBIANO 

INICIAL: 

La administración empírica NOMINAL DICOTÓMICA 

de un antimicrobiano en las 

La administración empírica 

primeras 24-48 horas de 

identificada la bacteremia 

de un antimicrobiano en las APROPIADO: 

primeras 24-48 horas de La administración de un 

identificada la bacteremia y tratamiento antimicrobiano 

tomados los hemocultivos. al cual se haya demostrado 

sensibilidad in vitro, y dentro 

• APROPIADO: La de las primeras 48 horas de 

administración de un documentada la bacteremia 

tratamiento (fecha de toma de los 

antimicrobiano hemocultivos), por la vía y 

empírico acorde dosis adecuadas. 

sensibilidad 

bacteriana in vitro. 

• INAPROPIADO: La 

no administración de 

un tratamiento inicial 

acorde 

sensibilidad 

bacteriana. 

a la 

INAPROPIADO: 

l. 

2. 

Tratamiento empírico 

empleado en las 

primeras 48 horas 

con algún agente 

antimicrobiano al 

cual no se haya 

demostrado 

sensibilidad in vitro 

en el Laboratorio 

Microbiología. 

Administración de un 

antimicrobiano 

apropiado a dosis o 

intervalos 

Con los valores: 

A. Apropiado. 

B. Inapropiado. 
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ESTANCIA 

HOSPITALARIA 

PREMORBIDA: 

inadecuados. 

3. No aplicación de 

antimicrobianos. 

4. En caso de P 

aeruginosa: 

tratamiento sólo con 

aminoglucósido. 

Tiempo expresado en días 

desde el ingreso del paciente 

al Hospital hasta la fecha de 
Tiempo que ha estado 

presentación de los datos 
hospitalizado un paciente 

clínicos de bacteremia. 
antes de la condición 

mórbida (Bacteremia). 

ESTANCIA 

HOSPITALARIA 

POSTBACTEREMIA: 

Tiempo expresado en días 

desde la presentación de los 

datos clínicos de bacteremia 

hasta la resolución de los 

Tiempo que 

hospitalizado 

ha estado síntomas, y que se registrará 

después de como la fecha en que se 

presentada la bacteremia. 

UCI PREMORBIDA: 

suspendió tratamiento 

antimicrobiano o a su egreso 

hospitalario. 

CONTINUA 

CONTINUA 

CONTINUA 

~ ____________________ L-____________________ L-__________ _ 
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DIAS DE ESTANCIA EN 

UCI 

POSTBACTEREMIA: 
Tiempo expresado en días 

desde la presentación de los 
CONTINUA 

USO DE El registro en el expediente NOMINAL DICOTOMICA 

INMUNOSUPRESORES: de administración previa a la 

bacteremia de cualquier Con los valores: 

Uso de medicamentos que medicamento con actividad 

disminuyan la respuesta conocida de disminución en A. Presente. 

inmune antes de la respuesta inmune en dosis, 

documentada la bacteremia duración y vía adecuadas: B. Ausente. 

A. Corticoesteroides a 

dosis mayores de 

15mg/d de 

prednisona o 

equivalentes. 

B. Inhibidores de 

Calcineurina 

( cic1osporina, 

tacrolimus). 

C. Agentes 

antiproliferativos y 

antimetabolitos. 

a Azatiopina, 

b. Mofetil 
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mlcofenolato. 

c. Metotrexate. 

d. Ciclofosfamid 

a. 

e. Talidomida. 

f. Clorambucil. 

D. Biológicos 

E. 

(anticuerpos): 

a. Anti TNF. 

b. Anti CD20. 

c. Anti C03. 

d. Anti receptor 

IL-2. 

Otros 

inmunosupresores 

antineoplásicos: 

a. Agentes 

Alquilantes. 

b. Antimetabolit 

os. (5FU, 

cytarabina). 

c. Alcaloides de 

la vinca, 

taxanes, 

epidophyIloto 

mas, 

camptothecin 

as, 

antibióticos, 
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NEUTROPENIA 

SIGNIFICATIVA: 

anthracenedio 

na, enzimas, 

Anti bióticos. 

NOMINAL DICOTOMICA 

Cuenta de neutrófilos menor Con los valores: 

Cuenta de neutrófilos menor a 500/J.lL presente antes o 

a 500/J.lL. durante la bacteremia 

ESTADO 

POSTOPERATORIO: Realización de intervención 

quirúrgica durante la 

Antecedente de intervención hospitalización actual y antes 

quirúrgica durante 

hospitalización actual. 

INFECCIÓN 

POLIMICROBIANA: 

la del episodio de la 

bacteremia. 

Aislamiento de más de un 

mIcroorgamsmo en sangre, 
Aislamiento de más de un 

no considerado como 
microorganismo en sangre. 

colonización. 

A. Presente. 

B. Ausente. 

NOMINAL DICOTOMICA 

Con los valores: 

A. Presente. 

B. Ausente. 

NOMINAL DICOTOMICA 

Con los valores: 

A. Presente. 

B. Ausente. 

PRESENTACIÓN CON Documentación del proceso NOMICAL DICOTOMICA 

CHOQUE SÉPTICO (24, infeccioso como causa de 

38): deterioro hemodinámico, con Con los valores: 

evidencia de hipoperfusión 

Documentación del proceso tisular, y con cualquier de las 

infeccioso como causa de siguientes características: 

A. Presente. 
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deterioro hemodinámico, sin B. Ausente. 

respuesta a hidratación. a. Presión sistólica < 

90mmHg. 

b. Disminución de 

> 30mmHg de la 

basal. 

c. No responde a 

restitución con 

soluciones 

parenterales. 

d. Requerimiento de 

vasopresores para 

mantener presión 

arterial sistólica 

~90mmHg o Presión 

arterial media 

~70mmHg. 

VerAnexo 2. 

Escala APACHE n (35): 

Puntaje en la Escala 

pronóstica "Evaluación de VerAnexo 1. CONT INUA 

Salud ' . Fisiología croruca y 

aguda" (por sus siglas en 

inglés). 

MICROORGANISMO Informe del laboratorio de NOMINALPOL ITOMICA 

AISLADO: microbiología con el nombre 

del microorganismo aislado Con Múltiples v alores. 

Microorganismo aislado. expresado en género y 
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RESISTENCIA 

BACTERIANA: 

Resistencia in vitro de al 

especie. 

Resistencia in vitro a algún NOMINAL DICOTOMICA 

antimicrobiano según el 

gennen aislado. Con los valores: 

menos un antimicrobiano En caso de cocos Gram 

considerado de elección para positivos: 

A. Presente. 

dicho microorganismo A. S. aureus si es 

resistente a oxacilina; 

B. S. pneumoniae si es 

resistente a 

penicilina; 

C. Enterococcus si es 

resistente a 

Ampicilina/penicilina 

En caso de bacilos Gram 

negativos: 

A. P aeruginosa si es 

resistente a 

ceftazidima; 

B. coli si es resistente a 

cefuroxima; 

C. Klebsiella si es 

resistente a 

cefalosporinas de 

tercera generación; 

D. Acinetobacter si es 

resistente a 

carbapenémicos. 

B. Ausente. 
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ESTADO COMORBIDO 

(3): 

Enfermedad 
Estado patológico previo 

prevIa, 
adquirido al menos 48 horas 

adquirida al menos 48 horas 

antes de la bacteremia. 
antes de la bacteremia, ya 

sea adquirida previamente o 

durante su atención, y que 

puede o no estar 

directamente relacionada en 

causalidad a ésta. 

NOMINAL 

Con los valores: 

A. Neoplasia 

hematológica. 

B. Neoplasia sólida. 

C. Trasplante órgano 

sólido. 

D. Diabetes Mellitus. 

E. Insuficiencia Renal . 

F. Insuficiencia 

Hepática. 

G. Otras. 

H. Ninguna. 

INFECCION Bacteremia ocurrida después NOMINAL DICOTOMICA. 

NOSOCOMIAL (34, 36): de 48 horas del ingreso 

hospitalario, sin evidencia de Con los Valores: 

Bacteremia adquirida en infección activa o en 

medio hospitalario. incubación a su ingreso. 

SITIO PRIMARIO 

INFECCION (24): 

Menos de 48 horas si 

estuvieron hospitalizados 2 

semanas previas a su ingreso 

o fueron referidos de otro 

hospital. 

DE Aislamiento del 
. . 

mIcroorganIsmo en sangre 

con o sin aislamiento de otro 

Localización del sitio inicial sitio, y que según la 

de infección. evaluación clínica pudiera 

ser la fuente inicial. 

A. Presente. 

B. Ausente. 

NOMINAL 

Con los valores: 

A. Asociado a catéter. 

B. Pulmonar. 

C. Gastrointestinal. 
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D. Peritoneal. 

E. Genito-urinaria. 

F. Piel Y tejidos blandos. 

G. Otras. 

H. Desconocida. 

5.5.2 VARIABLES DE INTERÉS. 

5.5.2.1 EVOLUCIÓN DE LA ENFERMEDAD: 

Variable nominal dicotómica que se obtendrá del registro en la hoja de egreso del expediente y 

({On valores de; 

5.5.2.2 MUERTE. Se considerará como muerte aquellos casos en los que además exista un 

certificado de defunción que valide la defunción. 

5.5.2.3 SOBREVIDA. Se considerará como sobrevivencia cualquier otra condición: 

a. Alta médica. 

b. Alta voluntaria. 

c. Traslado a otro Hospital. 

d. Otros. 

PRUEBA PILOTO. 

NO APLICA. 
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5.6 RECOLECCION DE DATOS (Anexo 4): 

Se realizó una búsqueda sistemática de todos los cultivos de los pacientes atendidos en el 

Hospital Central "Dr. Ignacio Morones Prieto", en el período comprendido de Enero del 2007 

a Noviembre del 2008 en una base de datos en el programa Whonet 5.4. 

Se obtuvieron 25,746 cultivos de los cuales, 5717 fueron hemocultivos y se identificó germen 

en 1,056. Se descartaron los hemocultivos positivos para levaduras y Staphylococcus 

coagulasa negativo (326), y se seleccionaron sólo pacientes mayores de 14 afios, con un total 

de 534 casos probables para realizar la búsqueda de las variables de interés en el expediente 

clínico. 

I 

De los 534, sólo se seleccionaron 299 casos de bacteremia con probable significancia clínica. 

Se eliminaron aquellos casos en los cuales no se encontró el expediente clínico, la variable de 

interés (mortalidad a 30 días o al egreso); o no cumplieron con datos de respuesta inflamatoria 

sistémica asociada a la bacteremia. Además se consideró solo episodio de bacteremia por 

paciente para aquellos con más de un hemocultivo positivo para el mismo microorganismo, 

dependiendo del tratamiento recibido y los datos clínicos. Por lo anterior, sólo se analizaron 

203 casos de bacteremia. 

Se elaboró una base de datos en el programa EPI-INFO y en el programa Excel con las 

variables demográficas del episodio de bacteremia con todas las variables predictoras y la 

variable de interés tomadas directamente del expediente clínico, previa autorización por el 

Departamento de Bioestadística y Archivo Clínico. 
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5.7 ANALISIS ESTADISTICO: 

Se realizó análisis estadístico descriptivo con las variables demográficas y de las condiciones 

del paciente al momento del diagnóstico de la bacteremia. 

Se efectuó análisis univariado de cada una de las variables predictoras para conocer su 

comportamiento y se efectuó análisis bivariado con todas las variables y el evento de interés. 

Se efectuó prueba de Kolmogorov-Smirnov para las variables continuas con la finalidad de 

conocer su distribución de normalidad, y la prueba de Levene para la homogeneidad de 

vananzas. Los datos con distribución normal se analizaron con prueba paramétrica de 1-

student. 

Las variables categóricas y dicotómicas se analizaron en tablas de 2X2 con la prueba de X2 o 

la prueba exacta de Fisher para conocer la razón de momios de cada variable. Se consideró 

diferencias de grupo significativas aquellas cuyo valor de p fue menor de 0.05. 

6 ASPECTOS ETICOS. 

6.1 RIESGO DE INVESTIGACION. 

l. INVESTIGACION SIN RIESGO. 

Dado que es un estudio retrospectivo en la cual se obtendrá la información sólo de 

expedientes, no se considera investigación con riesgo alguno. El estudio no viola los derechos 

de los pacientes, los exámenes realizados fueron los considerados por el médico tratante como 

los necesarios. 

Los investigadores se comprometen a mantener la información personal de los pacientes de 

manera confidencial. Sólo la información en conjunto será publicada. 
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Sin embargo, siguiendo las recomendaciones de la Ley General de Salud de los Estados 

Unidos Mexicanos, en el Reglamento de la Ley en Materia de Investigación para la Salud, 

Capítulo Único, Título Segundo, Artículos 13, 14, 16, 17, 20, 21 Y 22; se someterá el 

protocolo para revisión por parte del Comité de Investigación y Ética del Hospital Central "Dr. 

Ignacio Morones Prieto". 

7 ORGANIZACION. 

7.1 RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES. 

7.1.1 RECURSOS HUMANOS: 

Médico Residente, quien realizó la revisión de expedientes y su captura en las bases de 

datos. 

7.1.2 RECURSOS MATERIALES: 

Computadora personal del investigador principal. 

Programas Epi-Info y SPSS ya especificados 

Material común de papelería. 

7.2 CAPACITACION DEL PERSONAL. 

NO SE NECESITA. 
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7.3 FINANCIAMIENTO. 

NO SE NECESITA. 

7.3.1 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES 

Ver Anexo 3. 

8 RESULTADOS. 

8.1 ANALISIS UNIV ARIADO: 

8.1.1 Caraderfstieas Demográficas. 

Se analizaron un total de 203 casos de bacteremia entre Enero del 2007 y Noviembre del 2008 

de pacientes mayores a 14 años atendidos en las diferentes áreas del Hospital Central "Dr. 

Ignacio Morones Prieto" . Las características demográficas de la población se muestran en la 

tabla 2. La edad media fue de 46.5 años (límites de 15 a 88). Se realizó categorización 

dicotómica de la edad basados en el percentil 50, y hubo 103 pacientes (50.7%) de 45 años o 

menos y 100 pacientes (49.3%) mayores de 45 años. Un total de 125 pacientes (61.6%) fueron 

del sexo masculino. El promedio de días estancia hospitalaria pre-bacteremia fue de 9.77 días 

(O - 87). Al realizar categorización dicotómica para 8 días o menos en base al promedio de 

días según la mortalidad a 30 días, hubo 136 pacientes (67%) con estancia de 8 días o menos 

y 67 pacientes (36%) con más de 8 días. La estancia hospitalaria post-bacteremia promedio 

fue de 11.46 días (O - 161). Sólo 41 pacientes (20.2%) estuvieron en UCI alrededor de la 

bacteremia, y el promedio de días de estancia pre-bacteremia fue de 4.8 días (O - 30); la 

estancia en UCI post-bacteremia fue de 6.44 (O - 29) días. Un total de 110 pacientes (54.2%) 

recibieron tratamiento antimicrobiano apropiado. 
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8.1.2 Caraderísticas clínicas. 

En cuanto a sus características clínicas (tabla 2), 56 pacientes (27.6 %) fueron postquirúrgicos, 

42 pacientes (20.7%) tuvieron choque séptico inicial, y el promedio del puntaje de APACH 

II (tabla 1) fue de 17.86 (3 - 50). Se realizó categorización al percentil 50 y al promedio según 

la mortalidad a 30 días, con 109 pacientes (53.7%) con un puntaje de 17 o menos, y 94 

(46.3%) mayor a 17. La infección de origen nosocomial se presentó en 181 casos (89.2%). La 

mortalidad a 30 días o egreso si ocurría antes de 30 días se observó en 60 casos (29.6%), y la 

mortalidad al egreso en 68 de los casos (33.5%). 

8.1.3 Fadores agravantes de la respuesta inmune. 

En cuanto a la presencia de factores agravantes de la respuesta inmune (tabla 2), 11 pacientes 

(5.4%) tuvieron neutropenia grave «500/I-1L). Un total de 40 pacientes (19.7 %) tomaban 

inmunosupresores, de los cuales 37 pacientes (92.5%) tomaban corticoesteroides (18.2% del 

total) y 27 pacientes (67.5%) tomaban corticoesteroides más otro inmunosupresor (terapia 

inmunosupresora mixta), que corresponde al 13.3% del total y 72.97% de los que usaban 

algún inmunosupresor. 
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Tabla 2: Caracterlsticas demográfICas. 

Caracterlstica Número (N=203) Porcentaje (%) 

Edad 

• ~45 allos 103 50.7 

• > 45 allos 100 49.3 

Sexo IlUlSculino 125 61.6 

Tratamiento apropiado 110 54.2 

D/as de estancia hospitalaria pre-

bacteremia 

• ~8d/as 136 67 

• > 8 dúlS 67 33 

Nelllropenia signifICativa 11 5.4 

Uso de Inmunosupresores 
40 19.7 

• Corticoesteroides 
37 92.5 

• Corticoesteroides + otro 
27 67.5 

inmunosupresor 

Estado postquirúrgico 56 27.6 

Choque séptico inicial 42 20.7 

APACHE n 

• ~17 109 53 .7 

• > 17 94 46.3 

Bacteremia polimicrobiana 9 4.4 

Resistencia bacteriana 95 46.8 

Co-morbilidades 182 89.7 

Infección nosocomilll 181 89.2 

Mortalidad a 30 d/as/egreso 60 29.6 

Mortalidad al egreso 68 33 .5 
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8.1.4 Mic:roorganismos aislados. 

En cuanto a los microorganismos encontrados, se aislaron los siguientes gérmenes (tabla 3). 

Gram positivos: S. aureus 87 casos (42.9«'10) , S. pneumoniae 3 (1.5%), Enterococcus sp 8 

(3.9%) Y otros Gram positivos 8 (3 .9 %). Gram negativos: Escherichia coli 19 casos (9.4%), 

K/ebsiella spp 11 (5.4%), Enterobacter spp 6 (3%), Pseudomonas aeruginosa 19 (9.4%), 

Acinetobacter spp 7 (3.4%), bacilos Gram negativos no fermentadores 22 (10.8%), Y otros 

Gram negativos 4 (2%). Se documentó bacteremia polimicrobiana en 9 casos (4.4%) y 

resistencia bacteriana en 95 (46.8%). 

Tabla 3: Microorganismo aislado 

Microorganismo Frecuencia (N=203) Porcentaje (%) 

Streptococcus pneumoniae 3 1.5 

Staphylococcus aureus 87 42.9 

Enterococcus sp. 8 3.9 

Corynebacterium spp. 3 1.5 

Otros Gram positivos 8 3.9 

Escherichia coli 19 9.4 

KlebsielÚl spp. 11 5.4 

Enterobacter spp. 6 3 

Salmonella spp. 3 1.5 

Acinetobacter spp. 7 3.4 

Pseudomonas aeruginosa 19 9.4 

Pseudomonas f1uorescens 3 1.5 

BGN no fermentador 22 10.8 

Otros Gram negativos 4 2 
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8.1.5 Perfil de Resisten~ia bacteriana. 

En cuanto al perfil de resistencia (tabla 4), el 70% de los Staphylococcus aureus aislados 

fueron resistentes a meticilina, y esto constituyó el 64.2% de la resistencia general y el 30% de 

todos los microorganismos aislados. La resistencia a cefuroxima se documentó en 13 (68.7%) 

de las 19 E. coli aisladas, con el 13.7% de la resistencia total y el 6.4% de todos los 

microorganismos aislados. Otros microorganismos como Klebsiella spp, P. aeruginosa y 

bacilos Gram negativos no fermentadores con 5.3% de resistencia general en cada uno, y con 

45.5%,26.3% Y 22.7 de resistencia individual, respectivamente. 

Tabla 4: Perfil de resistencio bacteriona 

(N=203) 

Resistencia Resistencio por microorganismo 
Microorganismo 

evaluada Frecuencio Porcentaje (%) 

Streptococcus pneumonioe Penicüina 1 33.3 

Staphylococcus aureus Oxacüina 61 70.1 

Enterococcus sp. Ampicilina 3 37.5 

Escherichio coli Cefuroxima 13 68.4 

Klebsiella spp. 
Cefalosporinas 3-

5 45.5 
generación 

Pseudomonas aeruginosa Ceftaddimll 5 26.3 

BGN no fermentador lmipenem 5 22.7 

Otros Microorganismos Otras Resistencias 2 5.9 

Gérmenes no resistentes 108 -
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8.1.6 Co-morbilidades. 

En cuanto a la presencia de co-morbilidades, éstas se presentaron en 181 pacientes (89.6%), y 

56 (27.7%) tenían 2 o más co-morbilidades. Las co-morbilidades más prevalen tes fueron: 

Insuficiencia renal en 86 pacientes (42.6%), diabetes mellitus en 64 (31.7%), insuficiencia 

hepática en 6 (3%), insuficiencia cardiaca en 9 (4.5%), trasplante renal en 4 (2%), alcoholismo 

intenso en 9 (4.5%), enfermedades autoinmunes en 11 (5.4%), neoplasia hematológica en 14 

(6.9010); Y otras co-morbilidades en 32 (15.8%) que incluyeron: quemaduras, esplenectomía, 

afección pulmonar y neurológica (tabla 5). 

Tabla 5: Co-morbilidades (N=202) 

Morbilidad Frecuencia % 

Cualquier co-morbilidad 181 89.6 

~ 2 Co-morbiüdades 56 27.7 

InsufICiencia renal 86 42.6 

InsufICiencia heptítica 6 3 

InsufICiencia cardiaca 9 4.5 

Neoplasia hellUllol6gica 14 6.9 

Trasplante renal 4 2 

Alcoholismo 9 4.5 

Diabetes meUitus 64 31.7 

Enfermedades autoinmunes 11 5.4 

Infecci6n por VIH 3 1.5 

Otras co-morbilidades 32 15.8 

Ninguna co-morbilidad 21 10.4 
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8.1.7 Sitio primario de infección. 

En cuanto al sitio primario de infección (Tabla 6), en 68 pacientes (33.5%) la bacteremia fue 

asociada a catéter, en 45 (22.2%) fue de origen pulmonar, en 20 (9.9610) 

gastrointestinal/peritoneal, en 31 (15.3%) genitourinario, en 39 (19.2%) piel y tejidos blandos, 

otro sitio de infección en 6 (3%), Y desconocido (bacteremia primaria) en 22 (10.8%). Además 

hubo ~ 2 sitios en 25 pacientes (12.3%). 

Tabla 6: Sitio primario de infección (N=103) 

Sitio de infección Frecuencia Porcentaje (%) 

Asociada a catiter 68 33.5 

Pulmonar 45 22.2 

GastrointestintúlperitoneaJ 20 9.9 

Genitourinario 31 15.3 

Piel Y tejidos blandos 39 19.2 

Otro sitio 6 3 

~ 1 sitio de infección 25 12.3 

Bacteremia primaria 22 10.8 

8.2 ANALISIS BIV ARIADO: 

Se analizaron todas las variables en tabla de 2X2 con X2 o prueba exacta de Fisher para la 

variable principal de interés. Se tomó como variable final de interés la mortalidad a 30 días o 

al egreso en aquellos que éste se presentó antes de 30 días, ya que no se demostró significancia 

estadística entre esta variable y la mortalidad al egreso. 
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8.2.1 Caraderfsticas demográficas. 

En cuanto a las variables demográficas (tabla 7), se demostró diferencia estadísticamente 

significativas solo para el uso de inmunosupresores (tabla 6 y 10), con OR= 3.08 (lC 95% 1.42 

- 6.68, p=0.0015); neutropenia significativa, con OR= 4.69 (IC: 1.17-20.07, p=0.015); estado 

postquirúrgico, con OR= 2.17 (lC: 1.07-442 p=O.019); y choque séptico al inicio de la 

bacteremia, con OR= 13.87 (lC: 5.08-33.88, p<O.ool). No se demostró diferencia entre los 

grupos para sexo, tratamiento inicial apropiado, bacteremia polimicrobiana, resistencia 

bacteriana y origen nosocomial. 

Además para las variables continuas, se demostró diferencia estadísticamente significativa 

para la edad (50.47 vs. 44.71 años, p= 0.044), los días de estancia hospitalaria pre-bacteremia 

(14.25 vs. 7.91 días, p=O.027) y post-bacteremia (7.05 Vs. 13.38 días, p<O.Ol), días de 

estancia en UCI post-bacteremia (2.53 vs. 15.42, p=0.047), y puntaje de APACHE 11 (23.75 

vs. 15.42, p<O.OI). No se demostró significancia estadística para los días de estancia en UCI 

pre-bacteremia (0.75 vs. 1.12, p=0.5). Se realizó categorización de las variables que 

demostraron diferencia significativa entre los grupos para determinar la Razón de Momios. Se 

encontró una OR= 2.04 (lC: 1.06 - 3.92, p=O.022) para los pacientes mayores de 45 años, una 

OR= 2.33 (1.19 - 4.58, p= 0.007) para estancia hospitalaria pre-bacteremia de 8 o más días, y 

una OR= 5.11 (lC: 2.5 - 10.56, p<O.OOI) para un puntaje de APACHE 1I mayor a 17. 

8.2.2 Perfil de inmuno8upresores. 

En cuanto al análisis del perfil de inmunosupresores (tabla 7), se demostró significancia 

estadística para mortalidad a 30 días con el uso de corticoesteroides, con OR= 2.8 (lC: 1.26-

6.20, p=0.0048); el uso de corticoesteroides más otro inmunosupresor, con OR= 2.55 (lC: 1.04 

- 6.27, p= 0.023). No se demostró diferencia entre los grupos con el uso de corticoesteroides 

solos ni otro inmunosupresor sólo. 
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Tabla 7: Análisis bivariado de las variables categóricas y mortalidad 

Muerte Razón de Intervalos de 
Caracteristica p 

Si No momios (OR) confumZll (95%) 

Edad> 45 aRos 37/60 63/143 2.04 1.06 - 3.92 0.022 

Sexo masculino 42/60 83/143 1.69 0.85 - 3.38 0.10 

Tratamiento apropiado 31/58 79/l39 0.87 0.45 - 1.69 0.66 

Estancia hospitalaria 
28/60 39/143 2.33 1.19 - 4.58 0.007 

pre-bacteremia >8 dias 

Uso de cualquier 
20/60 20/143 3.08 1.42 - 6.68 < 0.001 

inmunosupresor 

Uso de corticoesteroides 18/60 19/143 2.80 1.26 - 6.20 0.005 

Neutropenia 
7/57 4/138 4.69 1.17 - 20.07 0.015 

signifICativa 

Estado postquirúrgico 23/57 33/139 2.17 1.07 - 4.42 0.019 

Choque séptico inicial 31/57 11/139 13.87 5.08 - 33.88 <0.001 

APACHE 11> 17 44/60 50/143 5.11 2.5 - 10.56 <0.001 

Bacteremia 
3/60 6/143 1.20 0.23 - 5.66 0.52 

polimicrobiana 

Cualquier resistencia 
31/60 64/143 1.32 0.69 - 2.52 0.36 

bacteriana 

Co-morbilidad 51/59 13/143 0.64 0.23 - 1.80 0.34 

Infección nosocomial 51/60 130/143 0.57 0.21 - 1.20 0.21 

8.2.3 Microorganismo aislado. 

En cuanto al análisis según el microorganismo aislado (tabla 8), no se demostró diferencia 

estadísticamente significativa entre los grupos para mortalidad a 30 días para ninguno de los 

microorganismos, ni por grupos según la tinción de Gram. 
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8.2.4 PeñIl de Resistencia bacteriana. 

En cuanto al análisis para el perfil de resistencia bacteriana no hubo diferencias entre los 

grupos para. mortalidad a 30 días, con ningún perfil de resistencia, ni al agruparlos según la 

tinción de Gram. 

Tabla 8: Análisis bivariado de los microorganismos aislados con mayor frecuencia y su 

asocUzción con mortalidad. 

Muerte Razón de Intervalos de 

Microorganismo Si No Momios confianza p 

(n=60) (n=143) (OR) 95% 

Todos los Gram 
30 79 0.81 0.42 - 1.55 0.5 

positivos 

Todos los Gram 
30 64 1.23 0.65 - 2.36 0.5 

negativos 

Staphylococcus 
21 66 0.63 0.32 - 1.23 0.14 

aureus 

Enterococcus sp. 4 4 2.48 0.5 - 12.33 0.18 

Otros Gram positivos 3 5 1.45 0.26 - 7.29 0.44 

Escherichill coli 9 10 2.35 0.82 - 6.71 0.073 

Klebsiella spp. 5 6 2.08 0.52 - 8.10 0.19 

Enterobacter spp. 2 4 1.20 0.15 - 7.89 0.57 

Acinetobacter spp. 2 5 0.95 0.12 - 5.75 0.65 

Pseudomonas 
8 11 1.85 0.63 - 5.31 0.21 

aeruginosa 

BGN no fermentador 3 19 0.34 0.08 - 1.30 0.08 

---------t( 40 )1---------



8.2.S Co-morbilidades. 

En cuanto al análisis según las co-morbilidades (tabla 9), sólo se demostró significancia 

estadística para mortalidad a 30 días para el subgrupo de insuficiencia renal, con OR= 0.24 

(lC: 0.11 - 0.51 , p<O.OOOI); neoplasia hematológica, con OR= 3.58 (lC: 1.06 - 12.35, 

p=O.017); y enfennedades autoinmunes, con OR= 7.32 (IC: 1.68 - 36.4, p= 0.002). En 

cambio, el grupo completo de todas las co-morbilidad, la presencia de más de una co­

morbilidad, y los subgrupos de insuficiencia hepática, trasplante renal, alcoholismo, diabetes 

mellitus, infección por VIH y otras co-morbilidades no demostraron significancia estadística. 

Tabla 9: Análisis bivarituJo de las co-morbUidades y mortalidad 

Muerte Razón de 
Intervalos de 

MorbUidad Si No Momios p 

(n=59) (n=143) (OR) 
confUlnza 95% 

Alguna co-morbUidad 51 13 0.64 0.23 - 1.80 0.34 

~ 2 Co-morbUidades 19 37 1.36 0.67 - 2.77 0.84 

InsufICiencia re"a1 12 74 0.24 0.11 - 0.51 <0.001 

InsufICiencia hepática 3 4 1.86 0.32 - 10.26 0.33 

I"suflCie"cia cardiaca 5 4 3.22 0.72 - 14.94 0.08 

Neoplasia hematológica 8 6 3.58 1.06 - 12.35 0.017 

Trasplante re"al 1 3 0.85 0.15 - 4.72 0.66 

Alcoholismo 3 6 1.22 0.23 - 5.77 0.52 

Diabetes mellilus 19 45 1.02 0.65 - 1.62 0.92 

Enfermedades 
8 3 7.32 ] .68 - 36.40 0.002 

autoinmunes 

Infección por VIH 1 2 1.22 0.23 - 5.75 0.65 

Otras co-morbUidades 13 19 1.84 0.79 - 4.31 0.12 
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8.2.6 Sitio primario de infección. 

En cuanto al análisis según el sitio primario de infección (tabla 9), se demostró significancia 

estadística para mortalidad cuando se asoció a catéter, con OR= 0.12 (0.04 - 0.32, p<O.OOl); 

origen pulmonar, con OR= 2.67 (lC: 1.27 - 5.62, p=0.004); gastrointestinallperitoneal, con 

OR= 3.34 (IC: 1.20 - 9.43), p= 0.009); piel y tejidos blandos, con OR= 2.17 (lC: 0.99 - 4.75, 

p= 0.33); Y otros sitios de infección, con OR= 12.91 (lC: 1.42 - 298.75, p=O.009), de los 

cuales 3 pacientes tuvieron osteomielitis, 2 endocarditis y 1 tuvo meningitis, todos fallecieron 

al egreso hospitalario, y sólo 1 paciente con osteomielitis falleció después de los 30 días. No 

hubo diferencia significativa entre los grupos cuando el origen de la bacteremia fue a nivel 

genitourinario o desconocido (bacteremia primaria). 

Tab1ll10: Análisis bivariado del sitio primario de inlección y mortalidad 

Muerte Razón de Intervalos de 

Sitio de inlección Si No momios confulllza p 

(n=60) (n=143) (OR) 95% 

Asociada a catéter 5 63 0.12 0.04 - 0.32 <0.001 

Pulmonar 21 24 2.67 1.27 - 5.62 0.004 

GastrointestinaVperitoneal 11 9 3.34 1.20 - 9.43 0.009 

Genitourinario 6 25 0.52 0.18 - 1.45 0.18 

Piel y tejidos blandos 17 22 2.17 0.99 - 4.75 0.033 

Otro sitio 5 1 12.91 1.42 - 298.75 0.009 

~ 1 sitio de infección 12 13 2.5 0.99 - 6.34 0.031 

Bacteremill primaria 8 14 1.42 0.51 - 3.88 0.46 
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9 ANALISIS DE RESULTADOS Y DISCUSION. 

La resistencia bacteriana a uno o múltiples agentes antimicrobianos ha aumentado 

importantemente con los años, representando un problema importante tanto en el manejo 

de los pacientes, en morbilidad/mortalidad y costos en salud pública. 

Hay hallazgos contradictorios sobre la asociación entre resistencia bacteriana y 

mortalidad, aunque varios estudios lo establecen como una asociación indirecta resultado 

de la menor probabilidad de establecer un tratamiento óptimo temprano, ha demostrado 

aumentar la estancia hospitalaria, los costos y la mortalidad. Sin embargo aun no se ha 

establecido si la resistencia bacteriana per se, es un factor de riesgo independiente para 

mortalidad. 

Otros estudios han publicado que la mortalidad en bacteremia es entre ellO Y el 20%, en 

nuestra revisión, sin embargo, encontramos que la mortalidad es del 3001Ó, lo cual es mucho 

mayor que la publicada en otras series. (37) 

No existen estudios publicados de nuestro medio sobre la incidencia de resistencia bacteriana, 

ni de los perfiles de resistencia de Gram positivos o Gram negativos. Además, no encontramos 

estudios en nuestro entorno sobre los factores de riesgo asociados a mortalidad, ni sobre el 

perfil de resistencia de los microorganismos involucrados, por lo cual no tenemos elementos 

de comparación para este estudio. 

Sólo el 54.2% de los pacientes recibieron tratamiento antimicrobiano apropiado inicial según 

la sensibilidad del microorganismo aislado y dentro de las primeras 48 horas del hemocultivo, 

que no difiere en mucho en lo reportado en la literatura por Kang et al en el 2005 (24) con sólo 

el 47.2% de tratamiento inicial apropiado. El no haber dejado tratamiento apropiado a casi la 

mitad de los pacientes no se tradujo en mortalidad asociada debido a que posiblemente se 

retiraba la causa subyacente a la bacteremia (por ejemplo: el retiro del catéter, aseo quirúrgico, 

tratamiento de la fuente de bacteremia) y se ha demostrado que el retirar el foco primario de 
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enfermedad cuando se asocia a un dispositivo, puede ser suficiente para eliminar la 

bacteremia, que si contrasta con el mismo estudio de Kang, con aumento en la mortalidad de 

un 65% (p=O.049). 

Todos los pacientes con datos clínicos de respuesta inflamatoria sistémica asociada a infección 

se les inicia de forma empírica antibióticos en nuestro hospital, que muchas veces son de 

amplio espectro y esto puede reducir la bacteremia (aunque no erradicarla) pero impiden la 

progresión de la bacteremia a estadios avanzados del choque o falla orgánica múltiple. No 

evaluamos el cambio de antibióticos a un esquema adecuado después de 48 horas, por lo cual 

se deberá analizar el cambio tardío (del tercero al quinto día) a un esquema adecuado. Nuestra 

variable de tratamiento adecuada implicaba que durante las primeras 48 horas deberla haberse 

administrado un antibiótico que se demostrara fuera eficiente in vitro para erradicar dicha 

infección. 

En general se trató de pacientes graves pues hasta un 20.7% tuvo datos de choque séptico en 

las primeras 24-48 horas de la bacteremia y con puntaje de APACHE n promedio de 17.86, 

con límites de 3 hasta 50. Además, dado que la co-morbilidades estuvo presente en el 89.7 % 

de los casos, y de estos, una gran proporción requería de algún inmunosupresor, lo cual si se 

asoció a mayor mortalidad. Esta población es muy diferente de aqueUa informada por 

Sostarich et al en el 2008 (25), en el cual se encontró que el APACHE promedio de 10.5 

puntos; y con mayor similitud a la población reportada por Evans en el 2007 (27), con puntaje 

de APACHE 11 de 17.6 y 13.9 de gérmenes resistentes y no resistentes, respectivamente, o la 

reportada por Kang et al en el 2005 (24), con el percentil 50 del APACHE II entre 8 y 15. Sin 

embargo, nuestra población sigue teniendo criterios por puntaje de APACHE II de mayor 

severidad. 

En cuanto a los microorganismos aislados, el más frecuente fue S. aureus, con 42.9% de todas 

las bacteremias, seguido de E. coli (9.4%) y Klebsiella spp (5.4%). Según el perfil de 

resistencia de interés, la más frecuente fue la resistencia a oxacilina en S. aureus en el 70.1 % 

del total de S. aureus aislados, lo cual es alarmante ya que es una tasa muy alta para varios. 

También se observó alta prevalencia de resistencia de E. coli (68.4%) y Klebsiella spp 
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(45.5%), seguidos por Enterococcus spp (37.5%), P. aeruginosa (26.3%) y bacilos Gram 

negativos no fennentadores (22.7%). 

La mortalidad a 30 días y al egreso hospitalario no difirió mucho, y se presentó en hasta el 

30% de los casos. Al comparar los grupos según la mortalidad a 30 días, se encontró 

diferencia estadísticamente significativa para el uso de inmunosupresores, con aumento del 

riesgo de hasta 6 veces, neutropenia con 4.6 veces y choque séptico inicial 13.8 veces. 

Además se demostró diferencia significativa según la edad, con aumento del riesgo de 2 veces 

para aquellos mayores de 45 años en comparación con menores de 45 años, así como en 

pacientes con más de 8 días de estancia hospitalaria pre-bacteremia, y de 5 veces más en 

aquellos con puntaje de APACHE n mayor a 17. 

No se demostró diferencias significativas para mortalidad a 30 días para el sexo, tratamiento 

inicial apropiado, bacteremia polimicrobiana, resistencia bacteriana y el origen nosocomial. 

Esto pudo deberse a que frecuentemente no se documentaba la bacteremia por medio de 

hemocultivos al inicio de la sepsis, sino hasta varios días después, con lo que posiblemente 

estemos sobrestimando lo apropiado del tratamiento, que si ha demostrado influir en la 

mortalidad. 

Ninguno de los génnenes encontrados se asoció con mayor mortalidad, a diferencia de lo 

publicado por varios autores (2, 7, 14-16, 32) y generalmente en estudios donde sólo se evalúa 

un microorganismo; por ejemplo, en el caso de S. aureus meticilino resistente, con una 

prevalencia del 34% Y una OR= 1.93 O y hasta 3.4 en comparación con los sensibles a 

meticilina en otro estudio de pacientes con infección de herida quirúrgica publicado por 

Engemann en el 2003 (33), y de 5.4 en pacientes con insuficiencia renal en hemodiálisis según 

Reed en el 2005 (32). 

En cuanto a la resistencia bacteriana, nosotros no encontramos diferencia estadísticamente 

significativa para la presencia de resistencia en general, ni para cualquier perfil de resistencia, 

similar a lo reportado por Cosgrove en el 2005 (16) para S. aureus; lo que difiere de manera 

importante con lo reportado por otros autores (Kaye en 2004, 4), con OR=II.4 en el caso de S. 
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aureus. Por otro lado, en el estudio publicado por Carmeli et al en 1999 (29) para 

Pseudomonas aeruginosa, no hubo aumento de mortalidad según la resistencia basal, sin 

embargo, en los pacientes que desarrollaron resistencia durante su manejo si aumentó la 

mortalidad, con OR= 5.04. Esto podría explicar en parte la falta de asociación de la resistencia 

bacteriana y mortalidad en nuestro estudio, ya que nosotros no valoramos la emergencia de 

resistencia. 

En cuanto al perfil de inmunosupresores, se observó que el uso de inmunosupresores en 

general aumenta el riesgo de muerte alrededor de 3 veces, y principalmente por el uso de 

corticoesteroides más otro inmunosupresor, sin diferencia con éstos por separado. Estos 

hallazgos son acordes con lo reportado en la literatura (OR= 2.73), con los corticoesteroides 

como el inmunosupresor más prevalente (24). 

En cuanto a las co-morbilidades, se observó aumento del riesgo de muerte de 3.58 veces en 

pacientes con neoplasia hematológica y 7.32 veces en enfermedades autoinmunes; y 

disminución de riesgo de muerte de 76% en pacientes con insuficiencia renal, lo que se 

explica porque la mayoría de los éstos pacientes tenían manejo ambulatorio, con un promedio 

de días de estancia hospitalaria pre-bacteremia de 2.46 vs 15.13 (p<0.00 1), fueron más jóvenes 

(43 vs. 49 afios, p= 0.03) y menor uso de inmunosupresores. Por lo cual debemos considerar 

como una población diferente el grupo de pacientes con insuficiencia renal del grupo resto del 

grupo de pacientes de la población analizada 

No hay muchos estudios que evalúen a la neoplasia hematológica como un grupo bien 

definido, y frecuentemente es incluido en el grupo de neoplasias o cáncer, con un OR= 2.3 

(29). Menos frecuente aun es la evaluación del riesgo en los pacientes con alguna enfermedad 

autoinmune. Otros estudios han evaluado a la insuficiencia renal crónica como factor de riesgo 

para mortalidad, con aumento de éste en hasta el 36% (29-30); otros autores como Cosgrove 

en el 2005 (16) no encontraron diferencias significativas en mortalidad en pacientes con 

bacteremia por S. aureus, que también es el principal germen aislado en nuestra población con 

insuficiencia renal. En nuestro caso, la insuficiencia renal se asoció a menor mortalidad, ya 

que estos pacientes en general son ambulatorios, tienen cuidados especiales de la linea 
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vascular que incluyen el retiro oportuno del dispositivo, se inician antibióticos empíricos 

oportunamente dirigidos a los gérmenes más frecuentes causantes de este problema y esto 

evita la progresión a estadios avanzados de la infección. 

En cuanto al sitio primario de infección, se demostró aumento del riesgo de muerte para las 

bacteremias de origen pulmonar (2.67 veces), gastrointestinal/peritoneal (3.34 veces) y otros 

sitios (12.91 veces), ya que todos los pacientes de éste último subgrupo fallecieron al egreso 

hospitalario. Además hubo disminución de riesgo de muerte en pacientes con bacteremia 

asociada a catéter de un 88%, lo que se explicó a que a mayoría eran pacientes con 

insuficiencia renal (48 de las 67 infecciones asociadas a catéter). Así mismo, se observó 

aumento del riesgo de 2.5 veces en pacientes en quienes se identificaron más de 1 sitio 

primario de infección. En la literatura, el sitio primario de infección más consistente para la 

asociación con mortalidad es a nivel pulmonar (16,26), sin embargo difieren dependiendo de 

la población en estudio. 

Con este estudio, conocimos la incidencia de resistencia bacteriana en las infecciones 

bacterémicas de los pacientes que se atendieron en el Hospital Central "Dr. Ignacio Morones 

Prieto" en el 2007 y 2008, su perfil de resistencia y su impacto en la mortalidad. Además, se 

incluyeron otras variables que se asocian a mortalidad y se dio el peso específico a cada uno 

de ellas. 

Este conocimiento podría ser de utilidad para evitar el desarrollo de infecciones bacterianas 

multirresistentes en la medida en que se podrían ajustar los tratamientos empíricos para 

combatir las cepas resistentes y contribuir al mejor control de las infecciones, con disminución 

en los costos en salud pública, estancia hospitalaria y posiblemente mortalidad, aunque no se 

demostró en éste estudio. 
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10 LIMITACIONES 

INVESTIGACION. 

Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE 

Las fortalezas de este estudio es que pudimos caracterizar la población de pacientes con 

bacteremia, mediante la revisión sistemática de sus expedientes, y no encontramos algún dato 

que hiciera diferente nuestra población de informes en otras publicaciones en población 

diferente. 

Las limitaciones fueron sobre todo por el tamafio de la muestra la cual no fue suficiente para 

encontrar diferencias significativas en alguno de los rubros analizados, como el impacto de la 

resistencia de los microorganismos en la mortalidad. 

11 CONCLUSIONES. 

A. Las condiciones clínicas que predicen mortalidad en los pacientes con bacteremia que 

acudieron a solicitar atención en el Hospital Central "Dr. Ignacio Morones Prieto" de 

San Luis Potosí, en 2007 y 2008 fueron: edad mayor a 45 afios, estancia hospitalaria 

previa a la bacteremia mayor a 8 días, uso de inmunosupresores, uso de 

corticoesteroides, neutropenia menor a 5OO/J.1L, estado postquiTÚTgico, presentación 

con choque séptico inicial y puntaje de APACHE n mayor a 17 puntos. 

B. No se demostró asociación de mayor riesgo de muerte para diferentes géneros, 

tratamiento inicial apropiado con antibióticos, bacteremia polimicrobiana, resistencia 

bacteriana, co-morbilidad en general, y el ser de origen nosocomial. 

C. No se demostró asociación de mayor riesgo de muerte para algún germen aislado en 

particular, ni para algún perfil de resistencia. 
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D. En el sub-análisis de las co-morbilidades se encontró aumento de riesgo de muerte en 

pacientes neoplasia hematológica y enfennedades autoinmunes. Hubo menos muertes 

en pacientes con insuficiencia renal. 
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13 ANEXOS: 

13.1 ANEXO 1: ESCALA PRONOSTICA APACHE D. 

Puntuación APACHE 11 
A~ 4 .3 .2. 1 o 1 .2. .3 4 
,. .. r~~II ~) > -+0.9 ~OL9 38 5-38 9 36-)8 4 3+359 32-33 9 3C- 31.9 < 3C 
Pre!l_ !I ~eri1l l media > 159 13j-159 nO-129 70- 109 50-69 < SO 
F eco a mll!ICa > 179 1+ll - 179 110-129 70- 109 55-69 40-54 < 4C 
Fi oet:_ reo:;ol!ator~ :. '::9 35-49 25-34 12.-.2.4 10-11 6-9 < 6 
O)(ioe'l~"Cicin: > 499 35D-..qgg 2:0-349 < 200 
51 Fl02 ~ 0.5 (A~OO2) 
S1 Fl02 :s 0. 5 ¡ ¡;aOZ) > 70 6 1-7:) 56-«1 < 56 

DH alter1al > 7,69 7.6ll-7.69 750-7 59 7 33-7 4i9 7.25-7. 32 7 15-7 2"' < 7.15 
lol! ~trt:o (mmcllll :. 179 160-179 155-159 150-154 1 30-149 120-129 111- 119 < 111 
K p ~!c''\'látko ( rrmoln > 69 5,0-5.9 5_5-59 .3 5 -S '" 3.0-34 2.5-2 .9 .: 2.5 
Creal1n1na ,', ( m.,¡¡ f dl) ~},.4 _2-)L4 1 5-1 9 06-14- < ::1,1) 
t-lemlrtooi10 {'lo) ;>59,9 50-59.9 -+6-49.9 30-459 2tH99 < 20 
''''' r ,."..' ~"'" (x HlOO} > 39.9 20-39.9 15-19.9 3-149 1-,2.9 < 1 
SUllla e ~RCmtosAPS 
Total .ps 

15 - GCS 
EDAD E::6~,EOAD ,",mt.os APS Puntos GCS Punt.os Edad PlHltos enferrnedad Pl"evM 

:!:44 

45 - 54 

55- 54 

65-74 

.!: 75 

~ 
o 
E 

O 

2 

3 

5 

6 

100 

CI A 
POSto~ 2 

PostopwKorio 5 
u_.,t.o~ 

{Al eSl (Q (O) 

Total Punt~ APACHE II (A+ B+C+D) 
eronao . 

~ca: eirfoMis (biopsi~) <> Ili.,.-t._lón pooul o ..,isodio ,,"vio d. fal lo ~tloo 
c .... ovucul .... Oís_ .. o 1II'I9i- d. NpMO (d .. " J.V <k 1 .. NVHA ) 
Respi.au.ria. EPOC gra ... , eon hipa~, poIicJt"rni .. <> hI~IcSn p'oIn~. 
R.~I d~his eróniao 
Inn\U nocc>n.proc>nMtkIo. tra-.,ierM:<> jnmut\O~or inmunaclaliGiIl"Cia crónkos 

Curva de 

Mortalidad 

asociada al 

puntaje de 

APACHE 11. 

Barras azules 

pacientes no 

Puntu e "" ~CH 11 

---------I( 53 )t---------



13.2 ANEXO 2: BACTEREMIA, SEPTICEMIA, SEPSIS SEVERA, CHOQUE 

SEPTICO. 

CONDICION CLINICA 

BACTEREMIA 

SEPTICEMIA 

SINDROME DE RESPUESTA INFLAMATORIA 

SISTEMlCA (SRIS) 

SEPSIS 

SEPSlS GRAVE 

CARACTERISTICAS 

Presencia de bacterias en sangre como lo manifiestan 

hemocuJtivos positivos. 

Presencia de microbios o sus toxinas en la sangre. 

Cambios clínicos y bioquímicos a nivel sistémico en 

respuesta a un insulto, ya sea infeccioso o no. Se 

caracteriza con dos o más de las manifestaciones 

siguientes: 

1. Fiebre (>38°C) o hipotermia 
«36°C). 

2. Taquipnea (FR >24x'). 

3. Taquicardia (FC >90x'). 

4. Leucocitosis (> 12,000/~L) o 
leucopenia (<4 ,OOO/~L) 0 > 10% 
banderoia. 

SRJS secundario a un proceso infeccioso bacteriano 

sospechado o pTObado. 

Septicemia con uno o más signos de disfunción 

orgánica: 

l. Aparato cardiovascular: 
Tensión arterial sistólica :S90mmHg o Tensión 
arterial media :s70mmHg, que mejora con la 
administración de soluciones intravenosas. 

2. Renal: Diuresis <0.5mVkglb 
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durante 1 hora a pesar de fluidoterapia 
adecuada. 

3. Aparato respiratorio: 
Pa02IFi02 $250 o si el pulmón es el único 
órgano con disfunción, $200. 

4. Sangre: Recuento plaquetario 
< 80,OOO/~L, o disminución del 50% en el 
número de plaquetas, en relación con la cifra 
más alta cuantificada en los 3 días anteriores. 

5. Acidosis metabólica no 
explicada: pH 57.30 o déficit alcalino ~6.0 

mEq/L y concentración de lactato en plasma 
> 1.5 veces el limite superior normal. 

• Fluidoterapia adecuada: 
Presión capilar pulmonar de enclavamiento 
~12mmHg o presión venosa central ~8mmHg. 

Septicemia con hipotensión (T AS <90mmHg, o 

40mmHg menor que la nonnal del paciente) durante I 

CHOQUE SEPTICO 
hora como mínimo, a pesar de fluidoterapia adecuada; o 

Necesidad de vasopresores para conservar la T AS 

~OmmHg o la T AM ~70mmHg. 

CHOQUE SEPTICO REFRACTARIO 
Choque séptico que dura más de I hora y que no mejora 

con la administración de soluciones ni vasopresores. 

FALLA MUL TIORGANICA 
Disfunción de varios órganos que obliga a intervención 

para conservar la homeostasia. 

Adaptado de American College of Chest PhysicianslSociety of Critical Careo 

Medicine Consensus Conference Committee and Bemard et al. 
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13.3 ANEXO 3: CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES. 
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13.4 ANEXO 4: HOJAS DE RECOLECCION DE DATOS. 
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