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RESuMEN

Objetivo: Determinar la severidad y el comportamiento de las
bacteremias por Acinetobacter baumannii (BAb).

Meétodos: Se revisaron de manera prospectiva todos los Acineto-
bacter baumannii aislados en una unidad de cuidados intensivos.
Resultados: Se identificaron 46 pacientes con BAb y una tasa de
BAbD de 14 por mil ingresos. A. baumannii se adquirié en la unidad
de cuidados intensivos en 85%. El periodo entre el ingreso'y la BAb
fue de 9+7 dias. La BAb se presento en 31 pacientes y bacteremia
polimicrobiana en 15. Las manifestaciones clinicas de los 31
pacientes: choque séptico en 42%, sepsis severa en 42%y sepsis en
16%. Dos o mas episodios de BAb ocurrieron en 13%. Se presento
resistencia a imipenemen 17% de los A. baumannii. La mortalidad
para los pacientes con BAb fue de 45% y para bacteremia polimi-
crobiana de 40%. La mortalidad para los pacientes con choque
séptico fue de 60%,; 70% de los pacientes murio durante las
primeras 72 horas seguidas a la BAb.

Conclusiones: La distribucion de los casos de BAb se presento en
forma continua con un patron endémico. Sepsis severa y choque
séptico fueron las principales manifestaciones de BAb. Las BAb se
asocian con una tasa de mortalidad significativa.
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Introduccién

L 0s pacientes en estado critico tienen mayor riesgo de
presentar infecciones nosocomiales debido a la severi-
dad de su enfermedad, al tiempo de duracién de su condicion
critica y a los mudltiples procedimientos invasivos que se
utilizan para su monitorizacion, diagndstico y tratamiento.
Acinetobacter baumannii es un patégeno emergente nosoco-
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SUMMARY

Objective: Determine the severity and the course of Acinetobacter
baumannii blood infections (AbBI).

Methods: We carried out a prospective review of all Acinetobacter
baumannii (A.baumannii) isolated from the Intensive Care Unit
(ICU) of a medical facility.

Results: During the study period, 46 patients were identified with
ADbBI. The rate of AbBI was 14 per 1,000 admissions. A.baumannii
was ICU acquired in 85% of cases studied. The median time frame
between ICU admission and acquisition of AbBI was 917 days. 31
patients displayed blood infection (Bl) by A.baumannii alone and 15
with polymicrobial Bl. The clinical manifestation of the 31 patients
with AbBI included the following symptoms: 42% presented with
septic shock, 42% had severe sepsis and 16% had sepsis. Two or more
episodes of AbBl were observed among 13% of patients. Of A.baumannii
isolates, 17% were resistant to imipenem. Patient mortality with AbBI
alone was 45% and 40% for polymicrobial Bl. Patient mortality for
septic shock was 60%, 70% died during the first 72 hrs after AbBI.
Conclusions: AbBI displayed an endemic pattern during the study
period. Severe sepsis and septic shock were the most common
clinical presentations of AbBI. AbBI are associated with a significant
increase in the death rate of patient in the ICU studied.

Key words:
Acinetobacter baumannii, nosocomial bacteremia,
nosocomial bloodstream infection

mial que ocasiona infecciones severas, brotes y endemici-
dad.*? De las especies de Acinetobacter, A. baumannii es la
principal especie que se aisla hasta en 92% de las bactere-
mias nosocomiales.*>® La mayoria de los reportes de bactere-
mia nosocomial por A. baumannii (BNAb) son de brotes en
unidades de cuidados intensivos de pacientes adultos.*?” Los
factores de riesgo asociados para adquirir BNAb son frecuen-
tes en los pacientes criticos: inmunosupresion, antecedente
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de alcoholismo, ingreso no programado, disfuncién respirato-
ria, terapia antibidtica previa, episodios previos de sepsis y
procedimientos invasivos.®° En las BNAb se han identificado
los sitios de origen en 57 a 67%, que en orden de frecuencia
incluyen tracto respiratorio, heridas quirirgicas, catéteres,
tracto urinario y otros sitios.>*° Los A. baumannii aislados de
hemocultivos pueden ser unimicrobianos o formar parte de
una bacteremia polimicrobiana. La frecuencia de bacteremia
polimicrobiana es de 19 a 49%.3¢11-13 |_a sepsis es la manifes-
tacion clinica mas frecuente en BNAb unimicrobiana.®81415 | g
mortalidad en pacientes con infecciones por A. baumannii
donde se incluyen eventos de bacteremia alcanza 58%.¢ Se
observa curso fulminante cuando la bacteremia tiene como
sitio de origen una neumonia y los pacientes presentan
choque séptico.’” En 50% de los pacientes con choque
séptico, la muerte se presenta en 72 horas del inicio de la
bacteremia.™ La capacidad de A. baumannii para desarrollar
resistencia a los antimicrobianos limita las opciones de trata-
miento. Los pacientes con BNAb multidrogorresistente pre-
sentan unatasa excesiva de mortalidad atribuida, duracion de
estancia y costos, al compararse con los pacientes con BNAb
sin multidrogorresistencia.*&14:18

El objetivo de este estudio prospectivo y de vigilancia fue
describir la severidad de las manifestaciones clinicas y el
comportamiento de las bacteremias por A. baumannii en
pacientes en estado critico.

Material y métodos

El Hospital Civil de Guadalajara “Fray Antonio Alcalde”,
Guadalajara, Jalisco, México, es un hospital universitario de
referencia de tercer nivel con 828 camas. El Servicio de
Terapia Intensiva de adultos atiende a pacientes médicos,
quirtrgicos y de trasplantes en 14 camas. Se incluyeron
todos los adultos en estado critico que a su ingreso o durante
su estancia en el Servicio de Terapia Intensiva, presentaron
episodios de bacteremia por A. baumannii (BAb) entre enero
de 2000 y junio de 2005. La captacion de los pacientes se
realiz6 de manera prospectiva ante el aislamiento microbioldgi-
co del hemocultivo como parte de la vigilancia epidemiolégica
de las infecciones nosocomiales que se realiza en el servicio.

Las definiciones de la Society of Critical Care Medicine,
European Society of Intensive Care Medicine, American
College of Chest Physicians, The American Thoracic Society
y la Surgical Infection Society, se utilizaron para clasificar la
severidad de las manifestaciones clinicas de bacteremia
(sepsis, sepsis severa y choque séptico), considerandose
éstas en el primer episodio de bacteremia.**?° Las definicio-
nes del Center for Disease Control y de la Norma Oficial
Mexicana de Emergencia, para vigilancia epidemiolégica,
prevencién y control de infecciones nosocomiales, se em-
plearon para clasificar las infecciones nosocomiales y las
bacteremias por el lugar donde se adquieren y por su
origen.?23 Otras definiciones:

« Diade la bacteremia, nimero de dias entre el ingreso al
Servicio de Terapia Intensiva y el primer hemocultivo
positivo para A. baumannii.
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« Bacteremia polimicrobiana, aislamiento de diferentes
especies de bacterias en un cultivo de sangre.?

« Multidrogorresistencia, resistencia a cuatro o mas clases
de agentes antimicrobianos.®

e Pandrogorresistente, aislamiento de A. baumannii resis-
tente a todos los antimicrobianos.?®

La extraccion de sangre via vena para los hemocultivos
se realiz6 por personal médico entrenado y con las siguien-
tes indicaciones para realizarlos: fiebre >38.3°C, hipotermia
<35°C, infeccion identificada, neutropenia, leucocitosis inex-
plicada, choque refractario y seguimiento de bacteremia.
Los hemocultivos que se obtuvieron via catéter no fueron
considerados. Se utilizaron los medios de cultivo BacT Alert
(Organon Teknika Corporation) y BD BACTEC (Becton,
Dickinson and Company Sparks Ireland) para el aislamiento
de patégenos aerobios y anaerobios. La identificacion y
sensibilidad antimicrobiana del aislamiento se realizé me-
diante los sistemas automatizados MicroScan (Baxter Labo-
ratories, West Sacramento, CA, USA) y Sensitire (Aris/
USA).

Andlisis estadistico

Se determind la frecuencia de las BAb a través del tiempo.
Las variables cuantitativas se presentan con media y desvia-
cion estandar. Las variables categéricas de severidad de las
manifestaciones de BAb (sepsis, sepsis severa y choque
séptico) se compararon con la mortalidad utilizando 2. Se
consideré diferencia estadistica con p<0.05. Se utilizé el
programa Primer of Biostatistics para el analisis estadistico.

Resultados

Durante el periodo de estudio de 5.5 afios se ingresaron a
Terapia Intensiva 3202 pacientes. A 189 (5.9%) pacientes se
les aisl6 A. baumannii y 46 (24%) de éstos presentaron 54
episodios de BAb (40 con un episodio y seis con mas de uno).
La prevalencia de BAb fue de 14 por 1000 ingresos. La
frecuencia de las bacteremias fue variable de afio a afio, con
un incremento significativo de 16 casos en el 2002 (x?
(5)=15.826, p=0.0074, p<0.01). La presentacion de las BAb
durante los cuatrimestres se mantuvo constante de 2001 a
2003, no asi en el tercer cuatrimestre de 2004 a 2005, en el
gue no se presentaron casos.

Las caracteristicas clinicas de los pacientes con BAb se
muestran en el cuadro |. La procedencia de los pacientes se
distribuy6 de la siguiente manera: urgencias-quiréfano, 22;
sala general, 12; urgencias, 10; de otro hospital, dos. Los
principales motivos de ingreso incluyeron cuidados posqui-
rargicos en 21 (46%), apoyo hemodinamico en nueve (19%),
apoyo ventilatorio en seis (13%), quemaduras >45% super-
ficie corporal total o quemadura eléctrica en seis (13%) y
deterioro neurolégico en cuatro (9%). En los 14 pacientes
que ingresaron a Terapia Intensiva después de 48 horas de
haber llegado al hospital, el promedio de dias de estancia fue
de 10+7, con un minimo de 3 y un maximo de 27. La
enfermedad de base mas frecuente fue diabetes mellitus.
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Cuadro|. Caracteristicas delos pacientes con bacteremiapor
Acinetobacter baumannii

Aguirre-Avalos y cols.

Cuadro Il. Caracteristicas de las bacteremiapor Acinetobac-
ter baumannii

Pacientes Pacientes

Caracteristicas n % Promedio Caracteristicas n % Promedio
Sexo, Masculino/femenino 30/16  (65/35) Adquirida
Edad (afios£DE) 39+16 Nosocomial Tl 39 85
Tiempo de estancia al ingreso Nosocomial 5 11
a Tl (horas) Comunidad 2 4

<24 28 61 Episodios

24-48 4 9 Uno 40 87

>48 14 30 Dos 0 més 6 13
Enfermedad de base 12 26 Presentacion del primer episodio 9t7

Diabetes mellitus 4 (diastDE)

Céncer 2 Sitio de origen

Cirrosis 2 Primarias 34 74

Otras 7 Secundarias 12 26
Diagnésticos Presentacion

Quirdrgicos 26 57 Unimicrobianas 31 67

Quemaduras 6 13 Polimicrobianas 15 33

Trauma 3 6

Otros 11 24 DE=desviacion estandar, Tl=terapia intensiva.
Estancia en Tl (diastDE) 17412

DE=desviacion estandar, Tl=terapia intensiva.

Las caracteristicas de las bacteremias por A. baumannii
se presentan en el cuadro Il. En 85% de los pacientes se
identifico la bacteremia después de 48 horas de su ingreso
al Servicio de Terapia Intensiva. El sitio de origen probable
se determiné en 12 (26%) pacientes. En tres, el aislamiento
fue en mas de un sitio y en mas de una ocasion. Los 22 sitios
de aislamiento incluyeron catéteres en nueve (40%), liquido
pleural en cinco (23%), herida quirGrgica en tres (14%),
liquido cefalorraquideo en tres (14%) y secrecion abdominal
en dos (9%). La presentacion unimicrobiana de las BAb se
observé en 31 (67%). En los 15 (33%) con bacteremias
polimicrobianas, los copatégenos aislados que predomina-

Cuadro lll. Sensibilidad in vitro de Acinetobacter baumannii
en hemocultivos

Resistente Intermedia Susceptible

Antimicrobianos (%) (%) (%)
Amikacina 63 28 9
Tobramicina 50 6 44
Gentamicina 57 15 28
Aztreonam 78 9 13
Cefepima 24 29 47
Cefotaxima 91 2 7
Ceftazidima 63 28 9
Ceftriaxona 82 10 8
Ciprofloxacino 78 - 22
Imipenem 17 15 68
Meropenem 24 24 52
Ticarcilina 68 22 10
Trimetoprima/sulfametoxazol 81 - 19
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ron fueron Staphylococcus epidermidis en cuatro, Staphylo-
coccus aureus en cuatro, Pseudomonas aeruginosa en dos,
Candida tropicalis en dos, y otros patégenos en cuatro.

Choque séptico y sepsis severa fueron las principales
manifestaciones de las BAb, 21 (46%) y 19 (41%) casos,
respectivamente. Las manifestaciones de choque séptico,
sepsis severay sepsis en las BAb unimicrobianas se presen-
taron en igual proporcion (x2(2)=0.99, p=0.609, no significa-
tiva). La respuesta sistémica de choque séptico y sepsis
severa fue mayor en bacteremia polimicrobiana, con ocho y
seis casos.

De los 54 aislamientos de A. baumannii, 37 (68%) fueron
sensibles a imipenem, ocho (15%) con resistencia interme-
dia y nueve (17%) resistentes. De las cepas resistentes a
imipenem, ocho con multidrogorresistencia y una con pan-
drogorresistencia (Cuadro ll1).

Fallecieron 20 (43%) de los 46 pacientes con BAb, 14
(45%) de 31 con bacteremia unimicrobiana y seis (40%) de
15 con bacteremia polimicrobiana. Las manifestaciones
clinicas entre los pacientes que fallecieron fueron: choque
séptico en 12 (60%) y sepsis severa en ocho (40%). Al
comparar la severidad de las manifestaciones con mortali-
dad, la diferencia fue significativa (}?(2)=6.23, p=0.044,
p<0.05). El tiempo promedio entre la bacteremia y la defun-
cion fue de 5+7 dias; 70% de los pacientes fallecié en las
primeras 72 horas seguidas a presentar bacteremia.

Discusion

En la investigacion de bacteremia se debe considerar que el
analisis de los pacientes con bacteremia se realiza cuando
se conoce el resultado del hemocultivo, ya que no hay
pruebas rapidas para el diagnéstico y seguimiento. La pre-
valencia de las bacteremias tiene relacion directa con la
indicacion clinica para realizar un hemocultivo, la técnica de
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obtencién, la calidad de los medios de cultivo utilizados, el
volumen de la muestra, el nimero de hemocultivos por
paciente y el proceso de los hemocultivos. El no tener
indicacion clinica no asegura que los pacientes no presenten
bacteremia y el tener la indicacion no asegura que el resultado
del hemocultivo sea positivo.

A partir de los primeros aislamientos de A. baumannii en
el afio 2000, hemos implementado una vigilancia estrecha y
permanente de las infecciones por A. baumannii como parte
de las medidas de control de las infecciones nosocomiales
en el Servicio de Terapia Intensiva, observando un patrén
endémico, infecciones severas y el aislamiento de cepas con
multidrogorresistencia.?®?” En México no se tiene ninguna
publicacién de las infecciones nosocomiales por A. bauman-
nii y de su severidad, pese al impacto de estas infecciones
emergentes a nivel mundial.

En cuanto a la frecuencia de los aislamientos de A.
baumannii, éste ocupa el segundo lugar dentro de las
bacterias gramnegativas aisladas en el Servicio de Terapia
Intensivay la prevalencia de BAb fue de 14/1000 ingresos en
este estudio.

La identificacién de la especie de Acinetobacter median-
te la taxonomia vigente es importante para la correlacién de
las manifestaciones y prondstico de los pacientes con BADb.
Hacer la diferencia entre colonizacion de infeccién en ciertas
muestras clinicas es dificil, no asi en los hemocultivos. Los
estudios de bacteremia proporcionan informacion de las
caracteristicas clinicas de las infecciones por A. baumannii.
No realizar vigilancia activa con cultivos a todos los pacientes
que ingresan a Terapia Intensiva es una limitante para
determinar el porcentaje de pacientes colonizados que pre-
sentan BAb.

La incidencia de infecciones por A. baumannii tiene una
variacion estacionaria, posiblemente relacionada a la varia-
cién del clima, ya que éste puede afectar también el ambiente
hospitalario.?®?° Se debe considerar las caracteristicas y
condiciones propias de cada hospital y area, ya que la
vigilancia de los aislamientos marca la pauta para determinar
si se tiene una variacion estacionaria. Las observaciones de
este estudio indican que en el segundo cuatrimestre, donde se
incluyeron los meses con mayor calor, el nimero de pacientes
con BAb se mantuvo constante, no asi en el Ultimo cuatrimes-
tre, cuando el clima cambio a ser mas frio y no se presentaron
casos.

Las manifestaciones clinicas de BAb fueron diferentes a
las observadas en otros estudios, donde la sepsis es la mas
frecuente.>®81415 En esta serie observamos sepsis severay
choque séptico en igual porcentaje.

Ante la posibilidad de que un paciente esté presentando
bacteremia y ante la confirmaciéon de la misma, se debe
realizar una evaluacion de todos los procedimientos invasi-
VOS como sitios probables de origen de la bacteremia, ya que
el porcentaje de BAb sin un sitio de origen alcanza 37 a
50%-4.5,10.13

El 37% de los pacientes neuroquirdrgicos con diagnos-
tico de meningitis nosocomial por A. baumannii presenta
bacteremia.*® La asociacién de meningitis y bacteremia por
A. baumannii en pacientes neuroquirirgicos debe ser consi-
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derada una complicacion secundaria al episodio de bactere-
mia. El analisis de esta asociacion se realiza retrospectiva-
mente cuando se tiene el resultado del hemocultivo, ya que
las manifestaciones clinicas predominantes en estos pa-
cientes son las neuroldgicas. Los A. baumannii aislados del
liquido cefalorraquideo en dos de nuestros pacientes no se
asociaron con manifestaciones clinicas de meningitis; la
obtencion del liquido cefalorraquideo se realizé a través de
una ventriculostomia, como parte de la vigilancia de este
procedimiento invasivo.

Las opciones terapéuticas en los pacientes criticos que
ingresan a las unidades de cuidados intensivos con infeccio-
nes nosocomiales son limitadas, debido a que previamente
ya recibieron antimicrobianos y los aislamientos presentan
porcentajes de resistencia altos.

Los patrones de sensibilidad de A. baumannii a los
antimicrobianos son diferentes de un hospital a otro. Esta
diferencia se da por las clonas que se tienen en cada
hospital. Durante el periodo de estudio encontramos A.
baumannii resistentes a imipenem en 2001 en dos pacientes
y en 2002 en seis pacientes (Cuadro Ill). No contar con la
identificacion de las clonas es una limitante para saber lo que
realmente pas6 después de 2002, ya que a partir de este afio
no observamos cepas de A. baumannii resistentes a imipe-
nem. En el 2005, uno de los aislamientos presentd pandro-
gorresistencia. La diseminacion de las cepas en diferentes
areas del hospital contribuye a la rapida emergencia de A.
baumannii pandrogorresistente.?* El aislamiento de cepas
con multidrogorresistencia y pandrogorresistencia limita las
opciones de tratamiento.

El porcentaje de mortalidad es menor en pacientes con
BAb cuando se encuentran fuera de las unidades de
cuidados intensivos y cuando la cepa no presenta multidro-
gorresistencia.* Por la severidad de la infeccion, la morta-
lidad relacionada a neumonia por A. baumannii es mayor
que la mortalidad relacionada a BAb, 53% versus 34%.%°
Sin embargo, no se puede descartar que los pacientes
presenten episodios de bacteremia secundarios a neumo-
nia. Considerando el tiempo, la mortalidad relacionada a
BAb en este estudio fue de 70% a las 72 horas de la
bacteremia.

Se requiere una vigilancia estrecha de las areas donde
se aisla A. baumannii para reforzar las medidas de control de
infecciones y asi prevenir su diseminacién. El conocimiento
de las cepas de A. baumannii con multidrogorresistencia es
determinante en las estrategias de control de infecciones. La
identificacion de clonas de A. baumannii es muy importante
para establecer la epidemiologia de las infecciones por A.
baumannii.
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