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Resumen

Introduccién: las infecciones causadas por Enterococcus resistente a Vancomicina (EVR) presentan mayor mortalidad en pacientes criticos, asociado a un aumento
gradual en este patron de resistencia, especialmente en el continente americano, por lo cual la adecuada terapia antimicrobiana empirica es fundamental para
mejorar los desenlaces.

Objetivo: determinar los factores de riesgo asociados al desarrollo de infeccién por EVR en pacientes sépticos en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hos-
pital San José en Bogota, Colombia.

Métodos: Estudio descriptivo de casos y controles en pacientes sépticos ingresados a la UCI durante 2016 y 2017. Los casos se definieron como pacientes con
infeccién por EVR y los controles los pacientes con infeccién por otro germen.

Resultados: se incluyeron 32 pacientes con aislamiento de EVR y 96 controles. Los factores de riesgo asociados a infeccion por EVR fueron: nutricion parenteral
(OR 15,7 IC 4,2-71,4), lavado peritoneal (OR 8,9 IC 3,2-24,8), cultivo polimicrobiano (OR 19,9 IC 6,0-83,4). La mortalidad fue 56,2% en casos y 33,3% en controles.
Conclusiones: Los factores de riesgo hallados con mayor frecuencia fueron: multiples lavados peritoneales, nutricion parenteral y cultivos polimicrobianos. Encon-
tramos una correlacién significativa en el uso de antibiético empirico adecuado y la reduccién en la mortalidad.

Palabras Claves: Vancomicina, Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium, Mortalidad, Resistencia a la vancomicina

Determination of risk factors in sepsis by Enterococcus vancomicyn resistant. Study of cases and control in criticall ill
patients

Summary

Introduction: infections caused by Vancomycin-resistant Enterococcus (VRE) have higher mortality in critically ill patients, associated with increase in this pattern of
resistance, especially in the Americas, which is why adequate empirical antimicrobial therapy is essential to improve outcomes

Objective: to determine the risk factors associated with the development of infection by VRE in septic patients in the Intensive Care Unit (ICU) of San José Hospital
in Bogot4, Colombia.

Methods: Case-control study in septic patients admitted to the ICU during 2016 and 2017. The cases were defined as patients with VRE infection and the controls
were patients with infection by another germ.

Results: 32 patients with EVR isolation and 96 controls were included. The risk factors associated with infection by EVR were: parenteral nutrition (OR 15.7 IC 4.2-
71.4), peritoneal lavage (OR 8.9 IC 3.2-24.8), polymicrobial culture (OR 19,9 IC 6.0-83.4). Mortality was 56.2% in cases and 33.3% in controls.

Conclusions:. The risk factors found most frequently were: multiple peritoneal lavage, parenteral nutrition and polymicrobial cultures. We found a significant co-
rrelation in the use of adequate empirical antibiotic and the reduction in mortality
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Introduccién

El aumento en la resistencia antimicrobiana de los gérmenes
causantes de las infecciones en humanos, ha determinado
que los indices de mortalidad asociada a estas, tengan la
misma tendencia’. En el caso de las infecciones causadas por
Enterococcus spp, se tiene registro de prevalencias elevadas
en ciudades de EE UU como Chicago, donde la proporcion
de Enterococcus resistente a Vancomicina (EVR) aumenté del
28,9% en 1993 al 72,4% en 200223, En América Latina el reg-
istro de Antimicrobial Serveillance Program SENTRY 1997-
19994 reportd datos de aumento en diferentes regiones
geogréficas, especialmente en Norte y Sur América. Panesso
et al. describen en 2010, la primera caracterizacién de entero-
cocos resistentes a glucopéptidos en Colombia mostrando la
asociacién importante de este germen en infecciones noso-
comiales de pacientes hospitalizados en cuidado intensivo®.

Se han descrito mdltiples factores de riesgo asociados al
desarrollo de infeccién EVR, especialmente en pacientes
hospitalizados en unidades de cuidado intensivo. Pacientes
con patologias asociadas como Neutropenia febril (OR 16,9
IC95% 2,4-120,2), trasplante de medula ésea alogénica (OR
18 1C95% 2,4-133,4) o condiciones como Bacteriemia aso-
ciada a catéter central (OR 11,6, IC95% 2,6-51,5) aumentan
el riesgo de infeccién por EVR(7). Asi mismo, en pacientes
con sepsis abdominal, la necesidad de terapia de reemplazo
renal y uso previo de antibiéticos de amplio espectro, es-
pecialmente carbapenémicos, cefalosporinas de tercera gen-
eracion y glucopéptidos, también se asocia a un aumento
en infecciones por EVR® Pacientes con neutropenia post
trasplante de médula d6sea, mucositis e infeccién por Clos-
tridium difficile se han asociado independientemente con un
mayor riesgo de bacteriemia por EVR®.

Son pocos los estudios realizados en el contexto de infeccio-
nes por Enterococcus resistentes a vancomicina en Unidades
de Cuidados Intensivos. La propuesta del presente estudio
fue determinar la relacion entre los factores de riesgo asocia-
dos al desarrollo de infeccion por EVR en pacientes criticos
atendidos en una institucién en Bogota, asi como describir
las variables de desenlace como mortalidad, dias de estancia
en UCI, dias de ventilacion y su asociacion con estrategias de
uso apropiado de antibiético. Los resultados permitiran eval-
uar las politicas de manejo y los programas de uso racional
de antibidtico en las unidades de cuidado intensivo, tendien-
tes a intentar reducir la mortalidad asociada a este germen.

Materiales y métodos

Disefio. Se realizd un estudio observacional descriptivo de
casos y controles, con una relacion de 1 caso por 3 controles.
Los pacientes fueron seleccionados en la Unidad de Cuida-
dos Intensivos (UCI) del Hospital San José de Bogota durante
un periodo de 2 afios (periodo comprendido entre enero de
2016 y diciembre de 2017), con seleccion de los controles
segun fuera atendidos durante el mismo periodo de tiempo,

con diagndstico de sepsis con criterio de severidad similar
determinado por choque séptico. La UCI del Hospital de San
José es una unidad polivalente con atencién de pacientes
con patologia médica y quirtrgica excluyendo enfermos co-
ronarios, con disponibilidad de 20 camas, que atiende apro-
ximadamente 800 pacientes anualmente, el 40% de los pa-
cientes que ingresan a esta UCI tiene patologias infecciosas,
siendo la infeccién respiratoria y la infeccion intraabdominal,
las mas frecuentes.

Se definié como caso todo paciente que ingreso6 a la UCl y
que en cualquier momento durante su estancia present6 un
cuadro de sepsis y se aisld Enterococcus faecium o faecalis
con un patrén de resistencia confirmado a vancomicina. Los
controles se definieron como pacientes que ingresaron a la
UCI quienes en cualquier momento durante su estancia pre-
sentaron sepsis con aislamiento microbioldgico diferente a
Enterococcus faecium o faecalis resistente, confirmado por el
laboratorio de microbiologia. Los aislamientos microbiol6-
gicos de EVR se analizaron por sistema automatizado y se
reportaron segun la norma The Clinical Laboratory Standards
Institute (CLSI), correspondiente al afio 2016. Se definid sep-
sis segun el grupo de trabajo de la European Society of Inten-
sive Care Medicine y de la Society of Critical Care Medicine:
"la disfuncién orgénica causada por una respuesta anomala
del huésped a la infeccién que supone una amenaza para la
supervivencia". Se excluyeron pacientes con diagnéstico de
colonizacién, definidos como pacientes con aislamientos mi-
crobioldgicos sin signos de respuesta inflamatoria sistémica,
paciente con diagndstico infeccioso extra-institucional (pro-
venientes referidos de otras instituciones hospitalarias), aisla-
miento microbioldgico no bacteriano (hongos, virus y parasi-
tos)e, pacientes que fallecieron en las primeras 24 horas de
su ingreso a la UCI o pacientes con orden de limitacion del
soporte vital.

Procedimiento. Se obtuvo la informacién por medio de la
revisién de la base de datos de la UCI y del laboratorio de
microbiologia institucional, con el fin de determinar los aisla-
mientos positivos con gérmenes bacterianos y por medio de
la revision de las historias clinicas para determinar los pacien-
tes con diagndstico de sepsis. Las variables evaluadas fueron
la edad, sexo, puntaje de severidad al ingreso (APACHE), pa-
tologias asociadas cronicas (enfermedad pulmonar crénica,
enfermedad renal croénica, insuficiencia cardiaca conges-
tiva, cirrosis), etiologia de proceso infeccioso (bacteremia
primaria, secundaria, neumonia asociada a la ventilacién
mecanica, neumonia adquirida en la comunidad, peritonitis
primaria, secundaria, terciaria), aislamiento microbioldgico y
tratamiento antibidtico tanto empirico como definitivo y su
duracién, esquemas de tratamiento, estrategias de escalo-
namiento y de-escalonamiento antibiético y la causa para
implementar cada uno.

Analisis estadistico. Se emplearon frecuencias absolutas y
relativas y medidas de tendencia central y dispersion para
describir las variables de estudio. Se analizaron las siguientes
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variables como posibles factores de riesgo: edad, disfuncion
respiratoria, disfuncion cardiovascular, enfermedad hepati-
ca, enfermedad renal, inmunosupresion, insuficiencia renal
crénica, quimioterapia al ingreso, nutricion enteral, nutricion
parenteral, hemodidlisis, lavado peritoneal, cultivo polimicro-
biano, uso previo de antibidtico carbapenémico, tratamiento
empirico adecuado (definido como el tratamiento antibiético
que se inicia antes de disponer de la informacién microbi-
olégica causal de la infeccion y que una vez se obtiene, re-
sulta con una cobertura adecuada del perfil de resistencia
del germen aislado). Para esto se calcularon OR, sin ajustar,
empleando regresion logistica, siendo la variable dependi-
ente la clasificacion como caso o control y las variables in-
dependientes cada uno de los factores de riesgo descritos.
Luego se llevo a cabo un analisis multivariado con los facto-
res que alcanzaron significancia estadistica con el propésito
de ajustar esos OR de acuerdo con la infeccion abdominal.
Todas las pruebas estadisticas se consideraron significativas
con valores inferiores a 0,05, la informacion se recogi6é de
manera retrospectiva en el periodo 2016 a 2017 por lo que
el tamafio de muestra alcanzado no permitié hacer estima-
ciones mas precisas de las asociaciones, lo cual se refleja en
los intervalos de confianza amplios; sin embargo el analisis
multivariado permitié disminuir la amplitud de los intervalos
de las asociaciones que alcanzaron significancia estadistica.
El andlisis se realizd en el programa estadistico STATA 14®,
La autorizacién para este estudio fue otorgada por el Comité
de investigaciones de la Facultad de Medicina de la FUCS.

Resultados

Durante el periodo de tiempo del estudio ingresaron 1337
pacientes a la UCI, de los cuales el 40% (535 pacientes) co-
rrespondieron a pacientes criticos con patologia infecciosa.
En esta poblacion de pacientes con sepsis, se seleccionaron
los casos con aislamiento de EVR, los cuales correspondieron
a 32 pacientes, y se seleccionaron 96 controles (3 controles
por cada caso).

La mediana de edad de los casos y los controles fue de 51,5
afnos (rango intercuartilico 40,0-65,5) y 58,5 afios (rango in-
tercuartilico 42,0-71,0) respectivamente (p=0,41). El APACHE
Il promedio de los casos y de los controles fue 28,2 (des-
viacion estandar +18,2) y 30,6 (desviacion estandar +19,0)
respectivamente (p=0,04); el grado de disfunciéon organica
fue similar en ambos grupos, asi como el porcentaje de pa-
cientes con choque séptico. A pesar de esto, se evidencio
diferencia estadistica en el desenlace de los pacientes con
infeccion por EVR, dado por mayor nimero de dias de ven-
tilacion mecanica (9 versus 6.8, p=0,035), mayor nimero de
dias de estancia en UCI (15,8 versus 10.7 p=0,032) y mayor
mortalidad bruta (50% versus 37,5% p=0,05) (ver tabla 1).

Se presentaron 24 casos de infeccion por Enterococcus faeca-
lis (75,0%) y 8 de Enterococcus faecium (25,0%) con resisten-
cia a la vancomicina. La infeccién global mas frecuente fue
la bacteremia (32,8%) seguida por infeccion urinaria (27,3%);
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sin embargo, en los casos, la infeccion abdominal fue la més
frecuente (56,3% versus 12,5%, p<0,05) comparada con los
controles, como puede observarse en la tabla 2.

En la tabla 3 se describen todos los aislamientos microbio-
l6gicos en ambos grupos; en los casos de infeccion por EVR,
se encontré un mayor nimero de casos con infeccion poli-
microbiana (87,5%), especialmente por gérmenes Gram ne-
gativos, siendo la E. coli (72%) y K. pneumoniae (38,7%) los
mas frecuentes.

En la tabla 4 y en la figura 1 se describen los factores de
riesgo estudiados con sus respectivos OR entre casos y con-
troles. En el andlisis univariado se evidencié que los pacientes
con nutricion parenteral (OR 15,7; IC95% 4,2-71,4) y cultivos
polimicrobianos (OR 19,9; 1C95% 6,0-83,4) presentaron un
mayor riesgo de desarrollar infeccién por EVR, mientas que
Otros factores como la disfuncion respiratoria, cardiovascu-
lar, la enfermedad hepética, renal y la inmunosupresiéon no se
asociaron con el desarrollo de infeccion por EVR. El uso pre-
vio de antibidticos de tipo carbapenémico, tampoco mostréd
asociacién de riesgo con la presencia de infeccion por EVR.
El tratamiento empirico adecuado para los pacientes sépticos
en UCI, fue un factor protector para el desarrollo de infeccion
por EVR (OR 0,4 1C95% 0,15-1,0). Al ajustar el andlisis por
infeccion abdominal, se mantuvo la significancia estadistica
para el uso de nutricion parenteral y la presencia de cultivos
polimicrobianos (OR 14,5; IC95% 4,20-49,8).

Discusion

Desde la primera identificacion en 1986 de los Enterococcus
resistentes a la vancomicina (EVR), éstos se han convertido
en uno de los gérmenes con mayor prevalencia en las in-
fecciones adquiridas en el hospital en los Estados Unidos y
América Latina. Los pacientes con EVR presentan una mayor
mortalidad, estancias hospitalarias méas prolongadas y au-

Tabla 1. Caracterizacion sociodemogréfica y clinica

Variable Casos Controles Valor p
Edad (afios), mediana (RIC) 51,5 (40- 58,5 (42- 0,421
60,5) 71)

Femenino, n (%) 16 (50) 45 (46,9) 0,759
APACHE I, media (DE) 28,2 (18,3) | 30,6 (19,0) 0,04
Dias Ventilacién mecanica, n 9,0(12) 6,8(8,8) 0,035
(DE)

Dias estancia UCI, n (DE) 15,8(10,3) 10,7(9,0) 0,032
Disfuncion Respiratoria, n (%) 70 (72,9) 24 (75) 0,817
Disfuncion Cardiovascular, n (%) 27 (84,4) 69 (71,9) 0,157
Disfuncion hepatica, n (%) 9(28,1) 15 (15,6) 0,117
Disfuncion renal, n (%) 19 (59,4) 52 (54,2) 0,608
Mortalidad, n (%) 9(50) 27(37,5) 0,05
Choque Séptico, n (%) 12(70,5) 42(58,3) 0,09
Antibidtico empirico apropiado, 10 (62,5) 29 (40,2) 0,39
n (%)

Abreviaciones: RIC: rango intercuartilicos; DE: Desviacién estandar
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Tabla 2. Etiologia de la Infeccion

Tejido aislamiento

Controles Total

microbiolégico

I, . 12

Peritonitis (Liquido peritoneal) 18 (56,3) (12,5)* 30 (23,4)
Neumonia (Secrecion 4(125) 24 (25) 28 (21.9)
orotraqueal)
Bacteremia (Hemocultivo) 9 (28,1) 33 (34,4) 42 (32,8)
Sepsis urinaria (Orina) 7 (21,9) 28 (29,2) 35 (27,3)
Neuroinfecqén (Liquido 161 363.1) 431)
cefalorraquideo)

L |
Sepsns't’ejldos’b andos ( 6(18,8) 17 07,7) 23 (17,9)
Secrecion cutanea)

*¢ = 25,6, p=0,000

mento de los costos hospitalarios en comparacidén con aque-
llos infectados por enterococos susceptibles a la vancomicina
(ESV)(10). Este estudio mostrd que la mortalidad causada por
EVR fue superior a la encontrada en infecciones causadas por
otros gérmenes en pacientes criticos de nuestra unidad. Aun
considerando que la severidad al ingreso de los pacientes a
UCl y la disfuncion organica fue similar entre los dos grupos.

Dentro de los factores descritos en otras investigaciones, la
presencia de patologias cronicas como disfuncion renal, hep-
atica o neoplasias hematoldgicas y especificamente la bac-
teriemia secundaria desarrolladas en éstas Ultimas, se han
asociado a infeccion por EVR. Sin embargo, nuestros resulta-
dos no coinciden con lo reportado. En nuestra institucion la
bacteriemia en pacientes hematooncolégicos se debe en un
90% a gérmenes Gram negativos, especialmente E. coliy que
cursaban con sepsis urinaria.

Evaluando las caracteristicas de los pacientes con infeccién con
EVR, la mayoria fueron pacientes hospitalizados en UCI espe-
cialmente por patologias quirdrgicas y con sepsis abdominal.
Este perfil de paciente parece ser el mismo que en otros estu-
dios, donde la sepsis por EVR se dio mayoritariamente en este
tipo de pacientes' " con tasas de aislamiento del 11% para la
peritonitis adquirida en la comunidad, 50% para la peritonitis
postoperatoria y del 23% para los abscesos intraabdomina-
les de ambos origenes™. Asi mismo, Carton et al., compararon
pacientes con infecciones nosocomiales por Enterococcus con
aquellos con infecciones nosocomiales causadas por otros or-
ganismos y encontraron una frecuencia 2 a 4 veces mayor de
infecciones por Enterococcus entre pacientes con cirugia pre-
via del tracto gastrointestinal, genital o urinario™.

A partir de este andlisis, se puede considerar que algunas
caracteristicas de este grupo de pacientes se pueden con-
figurar como factores de riesgo para el desarrollo de EVR, en-
contrando que los dos factores de mayor asociacion, fueron
el uso de nutricion parenteral y los lavados multiples perito-
neales, secundario a las cirugias abdominales, especialmente
asociados a bacteremia, confirmando lo encontrado por Sit-
ges-Serra et al™. Esta asociacion se puede explicar, como un
evento desencadenado por dificultad en el control del foco

infeccioso y prolongacion en la duracion de los tratamien-
tos antibidticos, determinando un factor predisponente para
la presién selectiva y la aparicién de mecanismos de resis-
tencia en los gérmenes de la cavidad abdominal, el cambio
en la microbiota intestinal, con predominio de los gérmenes
no cubiertos por los antibidticos administrados en forma
empirica, e incluso, la aparicién de gérmenes inusuales, en el
caso de las peritonitis terciarias.

Considerando que los factores de riesgo que mas se aso-
ciaron a la infeccién por EVR, fueron los lavados abdomina-
les a repeticién, con coinfeccion polimicrobiana y el uso de
nutricién parenteral, estas dos condiciones se asocian a dificil
control del foco infeccioso a nivel abdominal. Se han plant-
eado nuevas estrategias para lograr disminuir esta condicion,
como son los lavados abdominales a demanda, sustituyendo
las relaparotomias programadas, asi como el uso de nutricién

Tabla 3. Reportes microbioldgicos aislados en la poblacion estudiada.

Aislamiento Microbolégico :a(s‘;:; Co:t(:/c:)les
Enterococcus

Enterococcus faecium 8 (25) 0
Enterococcus faecalis 24 (75) 0
Cultivo polimicrobiano 28 (87,5) 25 (26)
Otros aislamientos microbiolégicos

Escherichia coli 18 (72) 19 (24,7)
Klebsiella pneumoniae 12 (38,7) 14 (15,2)
Proteus mirabilis 8 (27,6) 7 (7,5
Pseudomonas aeuriginosa 7 (22,6) 5(5,2)
Staphylococcus aureus 6 (19,4) 17 (17,9)
Klebsiella oxytoca 4(12,5) 4(43)
Staphylococcus epidermidis 3(94) 13 (13,7)
Staphylococcus haemoliticus 3(94) 0
Enterobacter aerogenes 3(94) 4 (4,3)
Enterobacter cloacae 3(94) 3(32)
Streptococcus anginosus 2 (6,5) 0
Providencia stuartii 2(6,3) 0
Staphylococcus hyicus 1367 0
Staphylococcus hominis 1(3,1) 2(21)
Staphylococcus lugdunensis 131 0
Citrobacter freundii 13,1) 4(43)
Serratia marcescens 13.1) 2(21)
Morganella morganii 1361 1(1)
Proteus vulgaris 137) 0
Proteus penneris 13.1) 0
Acinetobacter baumanii 131 1(1)
Acinetobacter Iwoffii 131 1(1)
Stenotrophomonas maltophilia 13,1 0
Enterococcus gallinarum 1(3,1) 0
Shewanella Putrefaciens 161 0
Streptococcus equi 0 1(1,1)
Streptococcus agalactiae 0 1(1)
Aeromonas hydrophila 0 2(@21)
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Tabla 4. OR crudo de factores de riesgo para infeccion por enterococo
resistente a vancomicina y ajustado por presencia de infeccién abdominal.

Valor p para

OR Ajustado* arn
Factor OR (95% IC) (IC 95%) ar!alls!s
multivariado
0,99 (0,97-
Edad 1,01 -
Disfuncion 1,11 (0,44-
respiratoria 2,79)
Disfuncion 2,11 (0,73-
cardiovascular 6,05)
Disfuncion 2,11 (0,81-
hepatica 544)
. . 1,23 (0,54-
Disfi 5 | -
isfuncion rena 278)
Inmunosupresion 0.58 (0.21- -
i 1,59)
Usod
S(,) Ae . 1(0,25-3,94) -
quimioterapia
Uso nutricion 2,16 (0,94-
enteral 4,97)
Uso nutricion 15,73 (4,62- 561 (1,1- 0,054
parenteral 53,55) 32,42) !
Uso hemodialisis 1,2 (0,52-2,75) -
Cultivo 19,88 (6,34- 14,47 (4,20- 0.001
polimicrobiano 62,31) 49,79) '
Uso previo de 1,87 (0,77- )
carbapenémicos 4,48)
Terapia antibidtica 0,40 (0,17- 0,40 (0,13- 0,099
empirica adecuada 0,93) 1,18) !

Abreviaciones: OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza
*Ajustado por infeccién abdominal

enteral temprana, en pacientes con sepsis abdominal, excluy-
endo aquellos con estados de hipoperfusion, choque séptico
y quienes tienen desfuncionalizacién del tracto digestivo.
Asi mismo, el uso de dispositivos de presidon negativa para
cierre asistido por vacio, ha permitido un mejor control de
fistulas intestinales y del abdomen abierto, teniendo como
consecuencia una disminucién en la necesidad de lavados de
cavidad abdominal y menor riesgo de reinfeccion’®.

Considerando lo anterior, se analiz6 adicionalmente la aso-
ciacion entre el uso previo de antibioticos y la infeccion por
EVR a nivel hospitalario. Dentro del tipo de antibiético, estu-
dios han determinado que el uso de vancomicina, cefalospo-
rinas de tercera generacién, metronidazol y carbapenémicos
son factores de riesgo'". En este estudio se encontrd que
el uso previo de carbapenémicos no se asocié a la presencia
de infeccién por EVR. La no realizacidon de analisis para otro
grupo de antibidticos se debié a que por politicas institu-
cionales basadas en programas de uso racional de antibioti-
cos'™, se ha restringido el uso extendido de cefalosporinas de
tercera generacion y quinilonas; asi mismo, la baja frecuencia
de Staphylococcus aureus meticilino-resistente en esta insti-
tucién, determina que no se considere como manejo empiri-
o, a excepcién de pacientes en choque séptico y factores de
riesgo para infeccion por éste germen.

Debido a esta presion antimicrobiana, usualmente las infec-
ciones intraabdominales son polimicrobianas, constituyendo
éste otro factor de riesgo importante para el desarrollo de
sepsis por EVR. Reportes de coinfeccién por Staphylococcus
aureus resistente a meticilina (SARM) o Clostridium difficile se
han descrito con anterioridad™, siendo el SARM en el pre-
sente estudio el quinto en frecuencia y sin asilamientos de
Clostridium difficile. Por el contrario, en los casos de este es-
tudio la coinfeccion por germenes gram negativos se presen-
taron en un 87% de los aislamientos, siendo la Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabillis y Pseudomonas ae-
ruginosa los mas frecuentes. En éste punto, se hace relevante
considerar si esta coinfeccion constituye en si un proceso de
sepsis secundaria a EVR o colonizacion de la cavidad abdomi-
nal, teniendo en cuenta los factores de pérdida de inmuni-
dad en pacientes criticamente enfermos, sobrepoblacion de
gérmenes nosocomiales multirresistentes y sobre expresion
de mecanismos de resistencia en los mismos. Las guias in-
ternacionales recomiendan el tratamiento empirico para EVR
en infeccién intraabdominal, cuando se trate de pacientes
en postoperatorio de trasplante hepatico, sepsis biliar o an-
tecedente de colonizacion por EVR™2, Teniendo en cuenta

Factors OR
Edad 0,99
Disfuncioén respiratoria 1,11
Disfuncién cardiovascular 2,11
Falla hepatica 2,11
Disfuncién renal 1,23
Inmunosupresion 0,58
Quimioterapia 1
Nutricién enteral 2,16
Nutricién parenteral 15,73

Hemodidlisis 1,2
Cultivo polimicrobiano 19,88
Uso previo de carbapenémicos 1,87
Terapia antibiética empirica adecuada 0,4

L.inf L.sup
0,97 1,01
0,44 2,79 ——
0,73 6,05 —_——
0,81 5,44 e
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021 1,59 +——=——
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Figura 1. Forrest Plot de Factores de riesgo para desarrollo de infeccion por EVR en UCI.
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el estado de gravedad de los pacientes y la alta mortalidad
asociada a la infeccién por EVR resulta dificil la decision de
no tratar el aislamiento de dicho germen en pacientes con
procesos infecciosos activos y con estados de choque.

Finalmente, una de las implicaciones de méas importancia en
los estudios de manejo de infecciones por gérmenes multir-
resistentes, en las unidades de cuidado intensivo, es el anali-
sis del prondstico asociado al uso antimicrobiano empirico.
Estudios previos demostraron que el inicio temprano de anti-
bidtico empirico adecuado en pacientes con bacteremia por
Enterococcus resistente a la vancomicina, logrd una reduc-
cion del 30% de la mortalidad a 30 dias?'. Especificamente
en pacientes en UCI, Suppli et al. reportaron que la terapia
empirica adecuada se asoci6 a disminucién en la mortalidad
con un OR de 0,33 (IC95% 0,14-0,79). En el presente estudio
también se encontré una reduccion en el desarrollo de infec-
ciones por EVR cuando se selecciona una antibioticoterapia
empirica adecuada, que aunque en el analisis multivariado
no se logra una significancia estadistica, posiblemente por el
tamafio de la muestra seleccionada, la tendencia mostrada
por los resultados, apoya el resultado de Suppli et al. Asi mis-
mo, refuerza el concepto, expuesto anteriormente por otros
autores que consideran que las infecciones por gérmenes
multiresistentes se asocian a una mortalidad elevada y uno
de los factores con mayor asociacion a éste fenémeno es el
uso inadecuado de antimicrobianos, con presién selectiva
sobre la flora local intestinal, cambio en la microbiota intes-
tinal y el crecimiento de colonias de gérmenes multirresis-
tentes no cubiertos por dichos antibioticos. Estos datos son
importantes, ya que estd demostrado que la implementacién
de programas de uso racional de antibidticos, que permitan
optimizar el porcentaje de terapia empirica apropiada, va a
tener mejores desenlaces en pacientes en cuidado intensi-
vo?'23 y estos resultados son los primeros en Colombia en
apoyar que esta optimizacion, se asocia a una disminucion
en el desarrollo de infecciones por EVR.

Este estudio tiene algunas limitaciones; la institucién donde
se desarrollé el estudio es centro de referencia para patologia
quirdrgica intraabdominal, por lo tanto aumenta la probabili-
dad de tener este tipo de pacientes con infeccion por EVR. Las
otras variables de confusion que se manejaron fueron si los
factores de riesgo estaban determinados por la condicion de
infeccién abdominal predominante en una poblacién de paci-
entes criticos; por lo cual se realizé regresion logistica ajustan-
do por la variable infeccion abdominal, donde se mantuvo
la asociacion de riesgo con la significancia estadistica. Otras
posibles variables que pudieran presentar sesgo en los resul-
tados es que se trata de un centro universitario con personal
en entrenamiento con mayor riesgo de tiempos quirlrgicos
prolongados, mayor manipulaciéon de tejidos, mayor riesgo
de sangrado y disrupcion de la técnica quirlrgica, todos ellos
asociados a mayor tasa de infeccién nosocomial, sin embargo
estas variables no fueron analizadas en el estudio. Aunque
se excluyeron los pacientes que tuvieron colonizaciéon de
aquellos que tuvieron infeccién, es probable que se presente

sesgo de seleccidn, debido a que no se tenian reportes pre-
vios de colonizacion en el grupo de pacientes correspondi-
entes a los casos y se pudieron describir como casos nuevos
de infeccidon Finalmente, aunque se confirmaron los casos de
aislamiento de resistencia por pruebas microbioldgicas, no se
cont6 con genoatipificacion, para confirmar dichos mecanis-
mos determinados por el fenotipo bacteriano.

Conclusién

Las infecciones por Enterococcus resistente a vancomicina se
presentan en pacientes con altos indices de severidad a su
ingreso a la UCI. Asi mismo, los dias de ventilacién mecanica,
los dias de estancia en UCI y la mortalidad, fueron mayores
en estos pacientes, a pesar de tener criterios de severidad
al ingreso a la UCI similares a los controles. Los factores de
riesgo asociados en este estudio fueron la necesidad de nu-
tricién parenteral y la presencia de cultivos polimicrobianos
asociado a la necesidad de lavados abdominales multiples
y pobre control del foco infeccioso abdominal. Se encontré
ademas una relacién protectora entre el uso de antibidtico
empirico adecuado y la infeccién por EVR.

El conocimiento de los factores de riesgo descritos en la lite-
ratura en este tipo de pacientes que ingresan a UCl y desa-
rrollan infeccion por EVR, permiten tener politicas de manejo
y vigilancia para mejorar la atencion.
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