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PALABRAS CLAVE Resumen

Factores de riesgo; Objetivo: Establecer los factores de riesgo clinicos relacionados con infecciones asociadas a

Infeccion la atencion en salud (IAAS) por bacterias multirresistentes (GMR) en una institucion clinica de

hospitalaria; Medellin, entre los afos 2011y 2014.

Farmacorresistencia Materiales y métodos: Estudio de casos y controles, retrospectivo, con 200 pacientes: 150 con-

bacteriana troles (IAAS por bacterias sensibles) y 50 casos (IAAS por GMR). La informacion se obtuvo de los
registros del sistema de vigilancia epidemiologica, el laboratorio y las historias clinicas.
Resultados: Las infecciones de sitio operatorio y la infeccion urinaria fueron las mas frecuen-
tes; los microorganismos con mayor resistencias fueron Pseudomonas aeruginosa, seguida por
Staphylococcus aureus y enterobacterias (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae). Los factores
de riesgo asociados a la infeccion por bacterias multirresistentes, fueron la estancia hospitalaria
> 6 dias (OR: 3; IC 95%: 1,1-7,9), uso previo de bectalactamicos (OR: 22,5; IC 95%: 2,9-171,7)
y uso de ventilador mecanico >5 dias (OR: 4,5; IC 95%: 1,8-11,4).
Discusion: Los factores de riesgo encontrados son similares a los de la literatura internacional,
excepto la edad, que no mostrd diferencia entre los grupos. El estudio permiti6 identificar los
factores de riesgo para las principales IAAS en general y no discriminadas por tipo de infec-
cion o germen; ademas, facilitara la elaboracion de protocolos institucionales enfocados al uso
racional de antibidticos y manejo de dispositivos médicos, entre otros.
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Risk factors for healthcare-associated infections by multidrug resistant bacteria, in a
tertiary care hospital in Medellin, 2011-2014

Abstract
Objective: To establish the clinical factors associated with healthcare-acquired infections (HAI)
for multidrug resistance in patients hospitalised at a private clinic in the city of Medellin,

Methods: We conducted a case control study, including 200 patients: 50 cases (HAI by MDRO),
and 150 controls (HAI by susceptible bacteria). The information was obtained from records pro-
vided by the surveillance system, the institution’s clinical laboratory and the patients’ medical

Results: Surgical site infections and urinary tract infection were the most frequent, microorga-
nisms with more resistance were Pseudomonas aeruginosa, followed by Staphylococcus aureus
and enterobacterias (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae). The risk factors associated with
infection by multidrug-resistant bacteria were: Hospital stay > 6 days (ORa: 3, 95% ci: 1.1 -7.9),
the use of bectalactamic antibiotics (ORa: 22.5; 95% Cl: 2.9-171.7) and connected mechanical

Discussion: The risk factors were similar to those in the international literature, except for age,
in which no difference was found between groups. The study identified risk factors for major
infections associated with healthcare in general and did not discriminate by type of infection
or a specific germ. In addition, our results may help institutions to develop protocols based on
rational use of antibiotics, management of medical devices and more.

© 2015 ACIN. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. This is an open access article under the CC

BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

resistance
between 2011 and 2014.
records.
ventilation > 5 days (ORa: 4.5; 95% Cl: 1.8-11.4).
Introduccion

Las infecciones asociadas a la atencion en salud (IAAS) se
adquieren en instituciones tanto hospitalarias como ambu-
latorias, son el evento adverso mas frecuente, representan
altos costos para las entidades de salud e impactan en las
condiciones de vida individual y familiar. Representan mas
del 90% de las infecciones, entre estas la neumonias e infec-
ciones del torrente sanguineo asociadas a catéter, se les
atribuye el 60% de la mortalidad por IAAS, solo en los EE.
UU. representan la octava causa de muerte’.

La Organizacion Mundial de Salud (OMS), en su informe
sobre carga de la enfermedad por IAAS, reporta una preva-
lencia de entre 5,7 y 19,1% en los hospitales de mediana y
alta complejidad’.

En Latinoamérica, con respecto a las infecciones por
bacterias resistentes, la resistencia antimicrobiana es gene-
ralizada y es una limitacion para el tratamiento adecuado
de pacientes infectados tanto en area hospitalaria como en
la comunidad. Las altas tasas de resistencia a los antibio-
ticos reportadas en las IAAS son una creciente amenaza,
incluyendo Staphylococcus aureus meticilino resistente
(SAMR), Enterobacteriaceae productoras de B-lactamasas
de espectro extendido (BLEE), Pseudomonas aeruginosa
(P. aeruginosa) y Acinetobacter baumannii (A. bauman-
nii) resistente a carbapenemas. Segin el estudio SENTRY
(Antimicrobial Surveillance Program), América Latina pre-
sento niveles de resistencia antimicrobiana mas altos que
otras regiones evaluadas como Estados Unidos de América y
Europa®?>.

En Suramérica, se reporta mayor prevalencia de produc-
tora de Klebsiella pneumoniae BLEE entre 45,4y 51,9% y por
Escherichia coli (E. coli) entre 8,5y 18,1%*. La mortalidad

por SAMR es 2,5 veces mayor que por Staphylococcus aureus
meticilino sensible (SAMS)°.

En Medellin, el estudio de tendencias de la resistencia
antibiotica, realizado por el grupo GERMEN, revela entre las
bacterias mas aisladas E. coli, tanto en salas de hospitaliza-
cion (29,8% de todos los aislamientos) como en unidades de
cuidados intensivos (UCI) (15,3%), seguido de Staphylococ-
cus aureus (S. aureus) (12,8%), Klebsiella pneumoniae (K.
pneumoniae) (9,0%) y P. aeruginosa (5,7%)°.

Entre los factores relacionados con infecciones por
bacterias multirresistentes, se reportan la hospitalizacion
prolongada, enfermedades cronicas, intervenciones quirdr-
gicas, internacion en UCI, insercion de dispositivos invasivos,
incumplimiento de las normas de aislamiento y de las medi-
das de bioseguridad, y el uso inadecuado de antibidticos’-®.

El presente estudio tiene como objetivo establecer los
factores de riesgo clinicos relacionados con IAAS por bacte-
rias multirresistentes en una institucion clinica de Medellin,
entre los anos 2011 y 2014.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio de casos y controles independientes. La
poblacion de referencia fue tomada de los pacientes adultos
hospitalizados en una clinica de alto nivel de complejidad
de la ciudad de Medellin, durante el periodo comprendido
entre 2011 y junio de 2014.

Se calculd la muestra en el programa Epidat 3.1, se tomo6
a 50 pacientes con IAAS por bacterias resistentes, correspon-
dientes al total de casos de la institucion, y a 150 controles
por muestreo estratificado (pacientes con IAAS por bacterias
sensibles). Se incluyo a los pacientes diagnosticados con IAAS
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Tabla 1 Microbiologia de bacterias multirresistente estratificada por infecciones asociadas a la atencion en salud
Microorganismo multirresistente n=50 ISTU-ACn = 8 (%) NAVNn=10 (%) ITS-ACn =5 (%) 1SOn = 27 (%)
Escherichia coli productora de BLEE (18%) 8 0 0 10
Klebsiella pneumoniae productora de BLEE (10%) 0 2 0 8
Staphylococcus aureus meticilino resistente (22%) 0 2 4 16
Pseudomonas aeruginosa multirresistente (42%) 6 14 6 16
Enterobacteriaceae productoras de BLEE, diferentea 2 2 0 4

Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae (8%)

BLEE: B-lactamasas de espectro extendido; 1SO: infeccion de sitio operatorio; ISTU-AC: infeccion urinaria asociada a catéter: NAV:
neumonia asociada a ventilador; ITS:-AC: infeccion del torrente sanguineo asociada a catéter; ITU-AC: infeccion urinaria asociada a

catéter.

que cumplian con los criterios de clasificacion internacio-
nales del Centers for Disease Control and Prevention (CDC).
Las infecciones elegidas fueron infeccion de sitio operatorio,
neumonia asociada a ventilador mecanico, infeccion urina-
ria asociada a catéter e infeccion del torrente sanguineo
asociada a catéter.

Los datos fueron tomados de los registros del Comité de
Vigilancia Epidemioldgica, del laboratorio y de las historias
clinicas. Se definid6 como microorganismos multirresisten-
tes aquellos resistentes a 2 o mas clases de agentes
antimicrobianos’. Entre las bacterias estudiadas estan:
BLEE bacterias de espectro extendido resistentes a cefa-
losporinas de tercera generacion: ceftazidima, cefotaxima,
ceftriaxona y monobactamas (aztreonam). La confirmacion
fenotipica de posibles aislamientos productores de BLEE de
K. pneumoniae y E. coli se hizo con cefotaxima y cefta-
zidima, solo y en combinacion con acido clavulanico. Se
utilizaron para el control de calidad los equipos de labora-
torio K. pneumoniae ATCC 700603 y E. coli ATCC 25922, de
acuerdo con los criterios del CDC y los estandares del Clinical
and Laboratory Standards Institute (CLSI) 2011'°. Las otras
bacterias incluidas en el estudio fueron S. aureus resistente
a oxacilina, enterobacterias productoras de carbapene-
mas y P aeruginosa, resistente a 3 clases diferentes de
antibioticos®'"-'3. No se encontraron aislamientos de A. bau-
mannii ni de enterobacterias productoras de carbapenemas.

El analisis de la informacion se realizd en el programa
SPSS® version 21, en el que se efectuaron los analisis univa-
riado y bivariado. La medida de asociacion utilizada fue la
razon de disparidad (OR), con intervalos de confianza de 95%
y el respectivo valor de p. El analisis multivariado se realizo6
mediante un modelo de regresion logistica por el método
Forward RV. Se expresoé la relacion entre los eventos y el
desenlace con los OR ajustados y sus intervalos de confianza.
Segun la resolucion 008430 del Ministerio de Salud de Colom-
bia, el estudio es de minimo riesgo, ademas fue avalada por
el Comité de Etica universitario y clinico.

Resultados

Respectos a las variables demograficas, el mayor nimero de
infecciones se presento en los >65 aifos, 42% en los casos y
38% en los controles.

El tipo de infeccion mas frecuente en ambos grupos fue
la de sitio operatorio (58%), seguido de la infeccion urina-
ria (21%). Los microorganismos aislados difieren entre los

2 grupos, siendo mas frecuente la infeccion por P. aerugi-
nosa (42%) en los casos y por E. coli (36,7%) en los controles.
La mayor resistencia se observa para antibioticos del grupo
de betalactamicos (30,5%) y quinolonas (ver tabla 1).

Del total de las infecciones el 59,5% se present6 en el
servicio de hospitalizacion. Respecto a los casos, el 48% de
las infecciones se presentaron en hospitalizacion y el 44%
en UCI. Segln la condicion de egreso, el 28% de los pacien-
tes con infecciones multirresistentes fallecieron y de los
controles, solo el 6%.

Entre los factores asociados, los pacientes con enferme-
dades crodnicas presentaron 2,2 veces mas riesgo para la
presencia de infecciones resistentes. Las personas diagnos-
ticadas con hipertension arterial tenian 2 veces mas riesgo.
No se encontrd asociacion con las variables intervencion
quirurgica durante los ultimos 30 dias, cirugia abdominal,
presencia de heridas, reposo prolongado y edad (U de Mann
Whitney [UMW] p =0,504).

Estar hospitalizado mas de 5 dias aumenté en 5,3 veces
el riesgo para contraer infecciones por bacterias mul-
tirresistentes. Los pacientes hospitalizados en UCI tienen
2,37 veces mas riesgo; ademas, si la estancia en la uni-
dad intensiva fue superior a 6 dias, el riesgo es de OR=5,7
(IC=2,7-11,6) (ver tabla 2).

Los pacientes a quienes se les insertaron dispositivos
médicos tuvieron 4 veces mas riesgo de presentar infec-
ciones que los pacientes que no tuvieron estos dispositivos
durante la estancia hospitalaria. El ventilador mecanico
(VM) es el dispositivo que evidencié mayor riesgo y a las
personas ventiladas por mas de 5 dias se les increment6 el
riesgo en 10,6 veces.

El uso previo de bectalactamicos aumento 36 veces el
riesgo de infeccion por bacterias multirresistentes (OR =
36; IC: 4,7-278,5), los pacientes que recibieron macrdlidos
presentaron 4,5 veces mayor riesgo; para las quinolonas el
riesgo fue de OR=3,38 (IC: 1,197-9,553) (ver tabla 3).

En el analisis multivariado, se encontraron como fac-
tores de riesgo la estancia hospitalaria superior a 6 dias
(OR = 3,01; IC: 1,14-7,94), el uso previo de betalactami-
cos (OR=22,54; IC: 2,95-171,75) y la conexion a VM por mas
de 5 dias (OR=4,59; IC: 1,83-11,49).

Discusion

Las IAAS son el evento adverso en salud mas frecuente a nivel
mundial y la propagacion de gérmenes resistentes es una
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Tabla 2 Factores clinicos asociados a infeccion por bacterias multirresistentes

Factor de riesgo Casos n = 50 (%)

Controles n = 150 (%) OR (IC 95%)

Sexo
Mujer 54
Hombre 46
Enfermedad crénica
Si 64
No 36
Hipertension arterial
Si 60
No 40
Diabetes
Si 16
No 84
Presencia de herida
Si 80
No 20
Reposo prolongado
Si 68
No 32
Estancia en UCI
Si 68
No 32
Dias en UCI
> 6 dias 48
<5 dias 52
Estancia prolongada
> 6 dias 86
<5 dias 14
Procedimientos
Cirugia previa
Si 88
No 12
Cirugia abdominal
Si 64
No 36

57,3 1,57 (0,829-3,002)
42,7 1,000

44 2,26 (1,168-4,384)
56 1,000

42 2,07 (1,079-3,976)
58 1,000

20 0,762 (0,324-1,792)
80 1,000

78 1,12 (0,510-2,494)
22 1,000

58 1,53 (0,782-3,028)
42 1,000

38,7 3,37 (1,709-6,647)
61,3 1,000

14 5,67 (2,756-11,666)
86 1,000

49,3 6,30 (2,66-14,917)
50,7 1,000

78,7 1,98 (0,778-5,082)
21,3 1,000

52 1,64 (0,848-3,176)
48 1,000

preocupacion creciente para las autoridades y el personal
sanitario. Algunos de los factores relacionados con su apari-
cion no son modificables como la edad, sexo y antecedentes
personales, pero el tipo de infeccion y las variables directas
con la atencion en salud como la insercion de dispositivos
invasivos, la administracion de medicamentos y antibidticos
son susceptibles de cambio. En la presente investigacion,
se establecieron las infecciones de sitio operatorio y la
infeccion urinaria como las mas frecuentes entre los casos
y controles, debido al alto nimero de pacientes interve-
nidos quirdrgicamente, en su mayoria cirugias de origen
abdominal. Ademas, se relaciona con la infeccion por gérme-
nes gramnegativos como E. coli, microorganismo reportado
igualmente en el contexto local y nacional como el mas
prevalente®.

Los microorganismos con mayor resistencias fueron la
P. aeruginosa, S. aureus y enterobacterias (E. coli, K.
pneumoniae), resultados semejantes a los del informe de

resistencia bacteriana del Instituto Nacional de Salud, en el
que los microorganismos aislados son: E. coli, S. aureus, K.
pneumoniae, Staphylococcus spp. y P. aeruginosa'®. No se
encontraron pacientes con bacterias resistentes a carbape-
nemas, patdgenos con una prevalencia nacional del 13,8% en
UCI de adultos y del 9,7% en servicios de hospitalizacion'.
El hallazgo senala que se deben intensificar las medidas
preventivas institucionales como los hisopados rectales a
los pacientes remitidos desde otras instituciones para
detectar pacientes portadores de bacterias resistentes a
carbapenemas, ya que, en la ciudad, se han detectado
casos de pacientes infectados por Klebsiella productora de
carbapenemas y brotes en UCl. Ademas, es importante pro-
mover el uso adecuado de antibioticos, principalmente en
los portadores de BLEE'? para evitar su diseminacion a nivel
hospitalario.

De acuerdo a los factores demograficos, la edad
superior a 65 anos se describe en la literatura como un
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Tabla 3

Factores clinicos asociados con infeccion por gérmenes multirresistentes

Factor de riesgo Infectado por bacterias

multirresistentes (casos)

Infectado por bacterias
sensibles (controles)

OR (IC 95%)

n=50 (%) n=150 (%)
Presencia de dispositivos médicos
Sonda vesical
Si 80 52 3,692 (1,721-7,922)
No 20 48 1,000
Ventilador mecdnico
Si 54 14,7 6,830 (3,335-13,988)
No 46 85,3 1,000
Catéter central
Si 66 28 4,992 (2,516-9,904)
No 34 72 1,000
Dias de dispositivo médico
Sonda vesical
>7d 60 17,3 7,154 (3,530-14,497)
<6d 40 82,7 1,000
Ventilador mecdnico
>5d 48 7,3 11,664 (5,099-26,682)
<4d 52 92,7 1,000
Catéter central
7d 56 18 5,798 (2,889-11,637)
<6d 44 82 1,000
Uso de antibiéticos
Uso previo
Si 98 58 35,483 (4,772-278,546)
No 2 42 1,000
Macrélidos
Si 16 3,3 5,524 (1,716-9,553)
No 84 96,7 1,000
Quinolonas
Si 16 5,3 3,381 (1,197-9,553)
No 84 94,7 1,000
Betalactamicos
Si 98 56,7 37,471 (5,041-278,546)
No 2 43,3 1,000

factor de riesgo en los pacientes infectados con bacterias
multirresistentes'®"”. En nuestro estudio no se encontro
diferencia significativa.

Las enfermedades cronicas y la hipertension arterial son
factores asociados a infecciones por bacterias multirresis-
tentes, situacion reportada en otros estudios en los que
tener una enfermedad cardiovascular incrementa el riesgo
1,5 veces que no tenerla'. Ser diabético no fue un factor
de riesgo diferente a otros estudios: es posible que dicho
hallazgo se deba a los cuidados prequirdrgicos y posquirur-
gicos que se llevan a cabo en la institucion con los pacientes
diabéticos como la interconsulta por medicina interna y
nutricion y el monitoreo de glucemias durante el acto qui-
rargico y posteriormente a él'8,

Recibir antibioticoterapia previa aumenta 34,48 veces el
riesgo de infectarse por bacterias multirresistentes, situa-
cion similar a la reportada por Cardoso en su estudio’®. En
relacion con el uso especifico de antibioticos, Safdar aduce
que las cefalosporinas aumentan en 27,6 veces el riesgo®.
Igualmente, Lim et al. reportan un riesgo de OR=2,27 veces

para este grupo de antibidticos, condicion similar a la de
nuestro estudio®.

La presencia de catéter venoso central, sonda vesical y
VM por mayor nimero de dias representaron un factor de
riesgo'®?® similar al del estudio realizado en un hospital
de alto nivel de complejidad de la ciudad de Medellin, donde
por dia de insercion del dispositivo como catéter venoso cen-
tral (Kruskal-Wallis [KW] = 28,7) y VM (KW =22,2) es mayor
el riesgo, con valores de p < 0,05 respectivamente’.

En concordancia con la literatura mundial, estar conec-
tado a VM > 5 dias es un factor de riesgo, condicion
relacionada con la estancia en UCI, donde el riesgo es 3,3
veces superior’'. Segin el Grupo Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica en Cuidados Intensivos de Colombia (GRU-
VECO), de los pacientes internados en UCI, el 51,2% adquiere
neumonia asociada a ventilador. Lo siguen las infecciones
urinarias por sonda vesical con un 29%2.

Otro factor discutido en la literatura son los dias de inter-
nacion hospitalaria, donde estar hospitalizado por mas de
6 dias aumenta el riesgo de infecciones como la de sitio
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operatorio, debido a la exposicion farmacoldgica y a los
procedimientos a los que son sometidos?>~2°.

El estudio tiene como ventaja el analisis de los factores
de riesgo para las principales IAAS, que fue en general y
no discriminado por tipo de infeccion o germen especifico
como en otros estudios. Esto permitio conocer el perfil epi-
demioldgico y las caracteristicas microbioldgicas como tipo
de microorganismos, resistencia y factores relacionados con
las infecciones asociadas a la atencion en salud por bacterias
multirresistentes.

Sin embargo, esta limitado ya que fue realizado en una
institucion, por lo que no se pueden extrapolar los resul-
tados a otros hospitales. Ademas, no fue posible indagar
variables como medicacion previa a la infeccion, dias de
antibiotico, sitio operatorio y tiempo quirlrgico, las cuales
son relevantes para analizarlas en un proximo estudio.

De acuerdo a los hallazgos, se recomienda integrar un
Comité de Medicamentos y Terapéutica en trabajo conjunto
con el Comité de Vigilancia Epidemiolégica, formado por un
grupo interdisciplinario con experiencia en control de IAAS,
para instaurar un protocolo de uso racional de antibioticos
en el que se haga seguimiento del uso de la profilaxis qui-
rdrgica, dosis e intervalo apropiado de antibioticos, duracion
del tratamiento, caracteristicas particulares que condiciona
el tratamiento del paciente como la edad, enfermedades
cronicas, antecedentes de antibioticoterapia y estancia en
Ucl.

En relacion con la ventilacion mecanica, se deben mani-
pular asépticamente los circuitos, evitar la reintubacion,
disminuir la sedacion en los pacientes, cambiar los circui-
tos del ventilador cuando se ensucien o dafnen, cambiar la
fijacion del tubo endotraqueal, realizar lavados con cloher-
xedina cada 6 h, mantener al paciente en posicion supina
con la cabecera elevada a 45° para disminuir la aspiracion
orotraqueal y succionar las secreciones supragloticas perio-
dicamente.

Se conoce que, a mayor estancia hospitalaria, mayor
riesgo de infeccion por gérmenes multirresistentes. Por
ende, se debe enfatizar en el seguimiento de las pre-
cauciones estandar como lavado de manos durante los 5
momentos; respetar las normas de aislamiento; ubicar a
los pacientes infectados en una habitacion individual, con
los equipos basicos requeridos para su atencion para evi-
tar el contagio directo e indirecto; si se requiere trasladar
al paciente infectado a otros servicios para un procedi-
miento o prueba diagnéstica, debe ser la Gltima intervencion
del dia, ademas, se debe notificar con anterioridad al
personal del servicio receptor para asegurar el adecuado
manejo y la desinfeccion del area posteriormente al pro-
cedimiento.

Por ultimo, la educacion en salud al personal asistencial y
familiares es indispensable para facilitar la adopcion de los
protocolos, el cumplimiento de las normas de aislamiento,
el seguimiento de los pacientes infectados y para disminuir
las estadisticas de infeccion.
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