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RESUMEN

Introduccién: La incidencia de las infecciones por bacterias multirresistentes (MRS) ha aumentado en
las Ultimas décadas, o que supone un grave problema de salud publica. El objetivo de este estudio
Dr. Fernando Arméstar fue determinar la mortalidad de los pacientes con infeccion por patdégenos MRS ingresados en la
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital Germans Trias i Pujol. La estancia media hospitalaria
en UCI fue un objetivo secundario. Materiales y métodos: Estudio de cohortes retrospectivo en el que
se incluyeron pacientes ingresados consecutivamente en el servicio de medicina intensiva durante 3
Cel: +62B075982. anos, en los cuales se analizd la mortalidad y la estancia media hospitalaria en UCI, segin la
presencia o no de infeccién por bacterias MRS. Resultados: Se reclutaron 428 pacientes, 28 con
infeccion por MRS y 400 con infeccién por no-MRS o bien ausencia de infeccién. La edad media fue
Correo: de 57 anos (SD 15'¢), siendo predominante el sexo masculino (65%), con un indice de APACHE Il de 19
fapmgstappudpigugz@gmaiLgum en ambos grupos (SD 8'47). La mortalidad de los pacientes con infeccién por MRS fue del 38'4% y en
la de no-MRS del 16'7%; no obstante, el andilisis de supervivencia de Kaplan-Meier no encontrd
diferencias estadisticamente significativas (Cox y log-rank > 0'05). La estancia media en UCl en la

Correspondencia.

Rodriguez

cohorte de MRS fue de 11'9 dias y en la de no-MRS de 7 dias (p-valor < 0'05).
Conclusién: La infeccidn por bacterias MRS se asocia con una estancia mds prolongada en la UCI.
Palabras clave: Infeccién por bacterias MRS.

SUMMARY
Recibido: 13/11/18 Infroduction: The incidence of infections caused by multidrug-resistant bacteria (MDR) has increased
in the last decades, which is considered a public health issue. The main purpose of this study was to
Aceptado: 18/12/18 determine the mortdality of patients infected by MDR pathogens who were admitted to the Intensive

Care Unit (ICU) of the Hospital Germans Trias i Pujol. The average length of stay in ICU was a secondary
goal. Materials and methods: This is a retrospective cohort study of patients consecutively admitted to

the ICU for 3 years, in which mortality and average length of stay in the ICU were analyzed, according
to the presence or absence of MDR bacterial infection. Results: 428 patients were recruited, 28 with
MDR infection and 400 with non-MDR infection or absence of infection. The average age was 57 years
(SD 15'¢), being predominant the male sex (65%), with an APACHE Il index of 19 in both groups (SD
8'47). Mortality in patients with MDR infection was 38.4% and in non-MDR 16.7%; however, the Kaplan-
Meier survival curves found no statistically significant differences (Cox and log-rank p-value > 0.05). The
average length of stay in ICU in the MDR cohort was 11.9 days and the 7-dayd in non-MDR cohort (p-
value <0.05).

Conclusion: Infection by MDR bacteria is associated with a longer stay in the ICU.

Key words: Infection by MDR bacteria.
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INTRODUCCION

Las infecciones por bacterias multirresistentes
(MRS) cada vez son mas frecuentes a pesar de
la mejora de las condiciones sanitarias y
medioambientales implementadas en las
tltimas décadas. El Centro Europeo para la
Prevenciéon y el Control de Enfermedades
(ECDC) y la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) consideran las infecciones por bacterias
MRS como wuna de las amenazas mas
importantes de salud ptblica mundial que
requiere de la elaboraciéon de planes de accion
internacionales para fomentar practicas 6ptimas
que eviten su aparicion y propagacion.! De
hecho, la elevada morbimortalidad atribuida a
estas infecciones no sélo radica en la mayor
gravedad de las mismas, sino también en la
escasez de tratamientos antibidticos eficaces y a
la facilidad para dispersar los mecanismos de
multirresistencia.?34

Segun los datos del registro espafiol ENVIN-
HELICS (estudio nacional espafiol de infeccion
nosocomial en las Unidades de Cuidados
Intensivos), tras el desarrollo del proyecto
Resistencia Zero en el ano 2014, se ha
observado una cierta disminucién de la tasa de
infecciones por patégenos MRS, siendo
actualmente de 1’41 episodios por cada 100
pacientes ingresados en wuna Unidad de

Cuidados Intensivos (UCI).>

Otro efecto deletéreo de las infecciones por
MRS es el incremento del gasto sanitario, que es
debido principalmente a la prolongacién de la
estancia hospitalaria y a la necesidad de una
atencion mds invasiva.l De hecho, segun los
datos reportados por la ECDC, las infecciones
por MRS generan unos costes hospitalarios y
por pérdida de productividad anuales de 1’5
billones de euros.
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Los principales factores que contribuyen al
incremento de estas infecciones son el uso
inadecuado de antibiéticos, la estancia
prolongada en UCI, el uso de dispositivos
invasivos, la presencia de comorbilidades y las
deficientes medidas de

asepsia 'y de

aislamiento, entre muchos otros.¢

Los cambios en la epidemiologia de las
infecciones por MRS y la escasa homogeneidad
de los estudios realizados hasta el momento
explican la disparidad de los resultados
publicados en relaciéon a la mortalidad, factores
de riesgo y estancia media hospitalaria
atribuidas a las infecciones por cepas MRS. Por
ello se ha realizado el presente estudio, cuyo
objetivo principal fue determinar la mortalidad
de los pacientes con infeccién por patégenos
MRS ingresados en la UCI del Hospital
Germans Trias i Pujol. La estancia media
hospitalaria en UCI fue considerado un objetivo
secundario.

MATERIALES Y METODOS
Diseiio del estudio:

Estudio de cohortes retrospectivo realizado
durante un periodo de seguimiento de 3 afos
(desde enero de 2015 hasta diciembre de 2017)
en el que se reclutaron 428 pacientes que habian
ingresado de forma consecutiva en el servicio
de Medicina Intensiva del Hospital Universitari
Germans Trias i Pujol de Badalona.

Pacientes:

Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios con
una estancia de ingreso superior a 24 horas. Por
el contrario, los pacientes menores de 18 afios o
con una estancia de ingreso inferior a las 24
horas fueron excluidos del estudio. Del total de
pacientes reclutados (n=428), 28 tenian cultivos
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positivos para bacterias MRS y 400 cultivos
positivos para bacterias no-MRS o bien
ausencia de infeccion.

Definiciones:

Las bacterias MRS se definen como aquellos
microorganismos que son resistentes a tres o
mas familias de antimicrobianos
habitualmente empleados en el tratamiento de
dicho

microorganismo; ademds, dicha resistencia ha

las  infecciones producidas  por
de tener relevancia clinica y epidemiolégica.
Como excepciones estan el Staphylococcus aureus
resistente a meticilina y el Enterococcus spp.
resistente a vancomicina, cuya resistencia se
considera a un solo antibiético.

Analisis estadistico:

El analisis estadistico se realiz6 con el programa
estadistico R. El andlisis del objetivo primario se
realizé con las curvas de supervivencia de
Kaplan-Meier. El modelo de regresion de Cox y
el test de log-rank se emplearon para comparar
la mortalidad entre cohortes. Para el analisis del
objetivo secundario se utilizé6 el modelo de
regresion lineal simple.

Aspectos éticos:

El presente estudio fue previamente aprobado
por el Comité Etico del Hospital Universitario
Germans Trias i Pujol. Los datos fueron
estudio de

recogidos del registro del

enfermedades nosocomiales de las unidades de
(ENVIN-
HELICS). Durante todo el estudio se garantiz6

medicina  intensiva  espafiolas

la privacidad y la confidencialidad de los
pacientes incluidos.

RESULTADOS
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En el estudio se incluyeron 428 enfermos, 28
tenian cultivos positivos para bacterias MRS y
400 tenian cultivos positivos para bacterias no-
MRS o bien ausencia de infeccién. La edad
media fue de 57’3 afios (SD 1565), siendo
predominante el sexo masculino (65%). El
indice APACHE II en ambos grupos fue de 19
(SD 847). La mortalidad fue del 38’4% en la
cohorte de MRS y del 16’7% en la cohorte de
no-MRS. El andlisis de supervivencia con las
curvas de Kaplan-Meier (figura 1) determiné
que no existen diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos, siendo el
Hazard Ratio de 1’53 (Intervalo de Confianza
95%: 0'77-3'03) y el p-valor >0'05 tanto en el test
de log-rank como en el modelo de regresion de
Cox (019 y 0224, respectivamente). Respecto al
objetivo secundario, la estancia media en UCI
en la cohorte de no-MRS fue de 7 dias y en la de
MRS de 11’9 dias. El analisis con el modelo de
regresion lineal simple determiné que si existen
diferencias estadisticamente significativas entre
ambas cohortes, siendo el p-valor de 0°037.

Kaplan-Meier survival curve
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Figura 1. Curvas de supervivencia de Kaplan-
Meier.
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DISCUSION

En este estudio no se ha podido demostrar
mayor tasa de mortalidad en la cohorte de
pacientes con cultivos positivos para bacterias
MRS, como ya sucedié en el estudio de Peres-
Bota y colaboradores.” Como posibles
limitaciones del presente estudio se incluyen la
baja potencia estadistica debido a un tamafio de
muestra insuficiente y la presencia de varios
factores de confusién, como pueden ser la
duracion de la ventilaciéon mecénica o los dias
de presion antibiética previa a la infeccién.® Sin
embargo, se excluye como factor de confusion
el indice de APACHE-II, pues no se observaron
diferencias estadisticamente significativas entre

cohortes.

No obstante, a pesar de no haber alcanzado la

significacion  estadistica, los  resultados
obtenidos sugieren que los pacientes con
infeccion por patégenos MRS podrian tener
mayor mortalidad,

riesgo de hallazgo

congruente con los articulos publicados

anteriormente  por  Vincent y  otros
investigadores.> Por el contrario, estas
observaciones difieren con los resultados
publicados por otros estudios de la misma
indole, en los que si se observé mayor
mortalidad en los pacientes ingresados con
infecciéon por MRS!6-18, entre los que destaca el
estudio de Tabah y colaboradores!®, donde se
detect6 més mortalidad en los pacientes
ingresados en UCI con bacteriemia por cepas
MRS. Este contraste de resultados podria
explicarse por la heterogeneidad metodologica
de los estudios publicados, siendo el de
Lambert!® y Tabah!® los tnicos estudios de
mayor rigor metodolégico al ser prospectivos,
multicéntricos y con més de 1000 pacientes

incluidos.
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Respecto a la estancia media en UCI, en el
presente estudio si se ha detectado un
incremento de ésta en la cohorte de MRS. Dicho
resultado es congruente con las publicaciones
de Blot? y Parker?!, en las que describieron que
la estancia tanto en UCI como en la planta
convencional de hospitalizacion era mas
prolongada en los individuos con infeccién por
bacterias MRS. Este hallazgo es de suma
importancia, pues el aumento de la estancia
hospitalaria no sélo se asocia a mayor riesgo de
complicaciones, sino que también genera un
mayor costo sanitario, como ya se habia
reportado en los estudios econémicos de Smith
y colaboradores???®> en el afio 2013. En
consecuencia, es imprescindible actualizar
periddicamente los protocolos del proyecto
Resistencia Zero con el objetivo de disminuir la
aparicion y propagacion de infecciones por
patégenos MRS.

CONCLUSIONES

La infeccién por bacterias MRS se asocia con
una estancia en el servicio de Medicina
Intensiva mas prolongada, lo que supone
mayor gasto sanitario. Por ello es imperativo
optimizar los protocolos y medidas de
prevencién necesarias para disminuir su

incidencia.
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