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Resumen 

  

Introducción: Las infecciones por bacilos gram negativos resistentes son frecuentes, más en 

cuidado intensivo; están asociadas a mayor morbilidad, mortalidad y costos en salud. Nuestro 

objetivo fue determinar diferencias en mortalidad en pacientes con infecciones por gérmenes 

gram negativos resistentes versus sensibles, y que factores están asociados. 

Metodología: Estudio de cohorte retrospectiva, de pacientes adultos con sepsis y choque 

séptico hospitalizados en la Unidad de Cuidado Intensivo Médico de FCI - FNC entre el año 

2012 y 2014, con aislamiento de bacilos gram negativos. Se realizó estadística descriptiva e 

inferencial de todas las variables y un análisis multivariado para buscar asociaciones con 

mortalidad. 

Resultados: Se recolectaron 230 pacientes, 145 (63%) tuvieron aislamiento de bacilos gram 

negativos resistentes. La tabla 1 muestra las características generales de ambos grupos 

encontrando que los pacientes con gram negativos resistentes tenían menor edad, sin 

diferencias en comorbilidad, score de severidad y origen de infección.  Los gram negativos 

resistentes fueron más frecuentes en caso de infección nosocomial (49 Vs 30%, p < 0.001). 

No se encontraron diferencias en el aislamiento microbiológico, excepto para E. coli sensible 

(28 Vs 59%, p < 0.001), Grafica 1. En pacientes con gram negativos resistentes fue mayor el 

tiempo en cuidado intensivo, así como la necesidad de ventilación mecánica; siendo ésta 

último factor asociado a mortalidad (OR 11.2 IC95% 2.5 – 49.8, p 0.002).  

Conclusiones: La infección por gérmenes gram negativos resistentes es frecuente, sin 

diferencias demográficas, ni clínicas con el grupo de infección por gérmenes sensibles. Se 

asoció con mayor estancia en cuidado intensivo y tiempo de ventilación mecánica, siendo 

esta última el único factor de riesgo asociado a mortalidad. 

Palabras clave: Bacilos gram negativos; mortalidad; multirresistencia, cuidado crítico. 
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Summary 

Introduction: Resistant gram negative bacilli infections are frequent, more in intensive care; 

They are associated with a mayor of morbidity, mortality, and health costs. Our objective 

was to determine differences in mortality in patients with resistant and susceptible gram 

negative bacterial infections, and which factors are associated. 

Methodology: Retrospective cohort study of adult patients with sepsis and septic patients 

hospitalized in the FCI - FNC Medical Intensive Care Unit between 2012 and 2014, with 

isolation of gram negative bacilli. We performed descriptive and inferential statistics of all 

variables and multivariate analysis to find associations with mortality. 

Results: 230 patients were collected, 145 (63%) had isolation of resistant gram negative 

bacilli. Table 1 shows the general characteristics of both groups found with patients with 

resistant negative grams with lower age, with no differences in comorbidity, severity score 

and origin of infection. Resistant gram negative was more frequent in case of nosocomial 

infection (49 Vs 30%, p <0.001). There were no differences in microbiological isolation, 

except for sensitive E. coli (28 Vs 59%, p <0.001), Graph 1. In patients with resistant gram 

negative the time in intensive care was longer, as was the need for ventilation mechanics; 

Being the last factor associated with mortality (OR 11.2 IC95% 2.5 - 49.8, p 0.002). 

Conclusions: Infection with resistant gram negative bacteria is frequent, with no 

demographic or clinical differences with the group of infection by sensitive germs. It was 

associated with longer stay in intensive care and time of mechanical ventilation, the latter 

being the only risk factor associated with mortality. 

Key words: Gram negative bacilli; Mortality Multiresistance, critical care. 
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1. Introducción 

 

Las infecciones por bacilos gram negativos (BGN) son un problema cada vez más relevante 

en salud pública, las infecciones intrahospitalarios crecen en forma exponencial 

especialmente en la unidad de cuidado intensivo (UCI) (1), la crisis mundial de resistencia a 

los antimicrobianos sigue aumentado debido a las infecciones por bacilos gram negativos 

resistentes, las cuales son particularmente difíciles de tratar, siendo la mayor parte de 

microorganismos aislados en infecciones nosocomiales con BGN, con frecuencia son las 

enterobacterias, (Escherichia. coli, Klebsiella pneumoniae), además han aumentado como 

causa de infecciones potencialmente mortales por otros patógenos (Pseudomona. aeruginosa, 

Acinetobacer. baumanii y Stenotrophomonas. Maltophila), especialmente en UCI donde se 

encuentra la mayor parte de las tasas de resistencia en BGN (2), la terapia antimicrobiana 

efectiva temprana mejora la supervivencia de los pacientes con shock y otras infecciones que 

amenazan la vida, pero la presión antibiótica selectiva a la exposición antimicrobiana intensa 

contribuyen a la aparición de bacterias resistentes. (3,4) 

La resistencia a penicilinas y cefalosporinas esta mediado principalmente por mecanismos 

enzimáticos, dentro de ellas las BLEE (betalactamasas de espectro extendido), que provee 

resistencia a penicilinas y cefalosporinas de 3ª y 4ª generación (1,2,3,4). Estas betalactamasas 

son transmitidas por plásmidos que contienen mutaciones (TEM, SHV) que confieren la 

capacidad de hidrolizar antibióticos. Las betalactamasas están usualmente combinadas con 

otros mecanismos de resistencia que actúan de forma sinérgica (pérdida de porinas, bombas 

de eflujo), ambas disminuyen la concentración de antibiótico en el espacio periplásmico, 

reforzando la actividad hidrolítica las betalactamasas y limitando la actividad antibiótica (7, 

8). Las BLEE han sido aisladas en Klebsiella. pneumonia, Klebsiella oxytoca y Escherichia 

Coli, sin embargo, su presencia está creciendo en otros BGN, usualmente involucrados en 

infecciones intrahospitalarias y asociadas al cuidado de la salud.  (9) Otro tipo de 

betalactamasa con impacto clínico son las tipo AmpC, codificadas en el cromosoma de 

Enterobacterias y otros microorganismos, Pseudomona. aeruginosa, Stenotrophomonas. 

maltophila, Citrobacter spp. Ellos son activos sobre las penicilinas pero también sobre las 

cefalosporinas y cuando está combinado con pérdida de porinas y bombas de flujo pueden 

alcanzar niveles significativos de resistencia a carbapenémicos (10). 

En los Estados Unidos, la vigilancia de resistencia antibiótica en los últimos 10 años de 

seguimiento en el estudio TRUST (Tracking Resistance in the United States Today) describe 

el aumento constante de bacilos gram negativos resistentes aislados en 26 instituciones del 

país, por ejemplo, la prevalencia de Escherichia Coli productora de betalactamasas de 

espectro extendido aumento del 20.8% al 65% en 7 años, esta tendencia significa mayor 

resistencia especialmente asociado a UCI. (11) Las infecciones continúan contribuyendo a 

una morbilidad y mortalidad estimada entre 250.000 infecciones nosocomiales en Estados 

Unidos que causan bacteriemia de los cuales el 30% son BGN, las tasas de mortalidad con 



12 
 

sepsis por estos microorganismos puede llegar hasta el 50% en las diferentes series, 

dependiendo de los factores del paciente, así como el tiempo de inicio de la terapia 

antimicrobiana empírica. (12,13) 

El tratamiento de infecciones por BGN resistentes representa un reto, a pesar de la 

disponibilidad del antibiograma hace falta una adecuada interpretación y selección de la 

terapia antibiótica, teniendo en cuenta las características clínicas del paciente (12, 13). Las 

infecciones causadas por BGN resistentes han aumentado en incidencia, asociado a 

mortalidad, morbilidad y mayores costos (14, 15, 16). El retraso en el inicio o la terapia 

antibiótica inapropiada implican mayor probabilidad de falla terapéutica, resistencia e 

impacto en la epidemiología local (18, 19).  

En la literatura se observa la relación entre desenlaces clínicos desfavorables en pacientes 

sépticos y el aislamiento de bacterias multiresistentes, dentro de las más frecuentes en el 

escenario de paciente crítico a resaltar: Pseudomona aeruginosa, Klebsiella pneumoniae y 

Acinetobacter baumannii; llama la atención que dentro de la epidemiología de nuestra 

institución la presencia de enterobacterias dentro de aislamientos microbiológicos parece ser 

más alta que la reportada en los diferentes estudios internacionales, lo cual tiene 

implicaciones clínicas y terapéuticas que conviene objetivizar. La prevalencia de bacterias 

multiresistentes ha aumentado en los últimos años reduciendo las opciones terapéuticas e 

incrementando el riesgo de terapia empírica inadecuada (18,19).  Es importante por lo tanto 

conocer los perfiles locales de sensibilidad y los factores asociados a la infección por 

gérmenes resistentes a múltiples drogas (MDR)  con el objetivo de identificar a los pacientes 

en riesgo de este tipo de infecciones y favorecer el inicio temprano de terapia antibiótica 

empírica adecuada como una forma de disminuir la mortalidad asociada en este grupo de 

pacientes con el menor impacto sobre la flora de la institución.  
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2. Marco Teórico 

La emergencia de resistencia antimicrobiana entre los gérmenes gram negativos es un 

problema creciente para el manejo de pacientes en entidades de salud y aún más en la unidad 

de cuidado intensivo, los bacilos gram negativos son la mayoría de los aislamientos en 

infecciones adquiridas en los hospitales, específicamente en nuestra población, en la última 

década la incidencia de infecciones causas por MDR incluyendo enterobacterias como 

Pseudomonas aeruginosa – MR, acinetobacter baumannii-MR entre otros, como 

microorganismos que generan infecciones graves con alto riesgo de mortalidad, este 

incremento de resistencias microbianas, hace que dispongamos de menos opciones 

terapéuticas para el tratamiento de estas enfermedades. (18,19) 

Específicamente en nuestra población, se presenta estudios como EPISEPSIS Colombia 

(Perfil microbiológico de la Infecciones en Unidades de Cuidados Intensivos de Colombia), 

el primer estudio sobre el perfil microbiológico, un estudio retrospectivo de una cohorte 

multicéntrico admitidos en 10 hospitales de las cuatro ciudades principales de Colombia, con 

una población de 4.082 pacientes en los servicios de hospitalización, urgencias y UCI. De 

estos, 826 (30,8%) estaban en las UCI, específicamente en esta población el 46,35% de los 

hemocultivos solicitados, fueron positivos, y el patógeno más frecuentemente aislado fueron 

las enterobacterias como Klebsiella pneumoniae y Escherichia Coli, además en las 

neumonías adquiridas en la UCI el 62,1% (la infección respiratoria como la primera causa de 

ingreso a UCI), de los aislamientos correspondieron a BGN, (20) otras series publicadas en 

diferentes revistas internacionales presentan  el sitio de adquisición más frecuentemente de 

la infección es pulmonar, seguido por infección urinaria y abdominal como los sitios más 

frecuentes (21). 

Las infecciones por BGN resistentes se asocian con una mortalidad considerable, el aumento 

de resistencia a los antibióticos en los organismos, tales como Pseudomonas aeruginosa, 

Acinetobacter baumannii, y Klebsiella pneumoniae está contribuyendo a las dificultades con 

la elección de los antibióticos para prescribir para estas infecciones (22). La optimización de 

la terapia contra estos organismos se inicia con la elección del antibiótico empírico inicial, 

los datos previos de vigilancia y antibiogramas pueden contribuir a la toma de esta decisión, 

aunque la individualización del régimen inicial sobre la base del uso de antibióticos antes y 

el aislamiento de patógenos resistentes pueden ser más importantes (23). Cuando se obtiene 

la identificación y pruebas de susceptibilidad completas, el régimen de antibióticos para las 

infecciones por bacilos gram negativos es específico y permite mejorar el pronóstico. La falta 

de nuevas opciones de antibióticos contra bacterias gram-negativas muestra la necesidad de 

optimización de los tratamientos y la prevención de la propagación de estos organismos 

actuales. (24) 

 La infección por enterobacterias resistentes a carbapenemasas (CRE)  se está convirtiendo 

en un reto importante en los centros de atención de salud ( 25 ). Actualmente dentro de los 
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gérmenes más comúnmente aislados se encuentra Klebsiella pneumoniae resistente a 

carbapenemasas (CRKP), la cual es resistente a casi todos los agentes antimicrobianos 

disponibles, y sus infecciones se han asociado con altas tasas de morbilidad y mortalidad, 

especialmente entre las personas con hospitalización prolongada y los que están críticamente 

enfermas en UCI y expuestos a dispositivos invasivos (por ejemplo, ventiladores o catéteres 

venosos centrales ). Las recomendaciones del CDC y el Comité Asesor de Prácticas de 

Control de Infecciones Salud (HICPAC) plantean una estrategia de control de la infección 

agresiva, incluyendo la gestión de todos los pacientes con aislamiento de gérmenes 

productores de carbapenemasas, usando las precauciones de contacto y aplicación de 

directrices clínicas y de laboratorio Standards Institute (CLSI) para la detección de la 

producción de las mismas. (25,26) 

El mecanismo más importante de resistencia es la producción de una enzima carbapenemasa 

KPC, el gen que codifica esta enzima se realiza en una pieza móvil de material genético 

(transposón), lo que aumenta el riesgo de difusión (27). Desde descrito por primera vez en 

Carolina del Norte en 1999, CRKP ha sido identificado en 24 estados y se recuperó de manera 

rutinaria en ciertos hospitales de Nueva York y Nueva Jersey ( 23 ). Análisis de los datos de 

2007 respecto a las infecciones asociadas reportados a los CDC indican que el 8% del total 

de Klebsiella aislados fueron CRKP, en comparación con menos del 1% en 2000 (CDC, datos  

publicados, 2008). CRKP plantea desafíos significativos del tratamiento, y las infecciones 

CRKP se han asociado con una mayor mortalidad, duración de la estancia, y el aumento del 

costo ( 24). La aparición y propagación de CRKP y otros tipos de CRE es otro en una serie 

de acontecimientos de salud pública preocupantes con respecto a la resistencia a los 

antimicrobianos entre las bacterias gram-negativas y pone de relieve la necesidad inmediata 

de detección y estrategias agresivas de control ( 25 ). 

Una dificultad en la detección de CRE es el hecho de que algunas cepas que albergan la 

resistencia KPC tienen concentraciones inhibitorias mínimas (CIM) que se elevan pero aún 

dentro del rango susceptibilidad de carbapenemicos, debido a que estas cepas son 

susceptibles a carbapenemasas, no se identifican como posibles riesgos clínicos o control de 

la infección utilizando directrices para las pruebas de susceptibilidad actual, para esto en 

enero de 2009, se publicó una recomendación CLSI que carbapenem-susceptibles 

enterobacterias con los PRM elevada o reducida zona de difusión en disco tamaños de 

hacerse la prueba de la presencia de carbapenemasas mediante la prueba de Hodge 

modificado (MHT) ( 26 ). El MHT es una prueba fenotípica utilizada para detectar 

carbapenemasas que demuestran MICs elevadas pero susceptibles, este método ha 

demostrado sensibilidad y especificidad superior al 90% en la identificación de 

carbapenemasas productoras por las enterobacteriaceae ( 26 ). Si el MHT revela la presencia 

de un carbapenemasas, CLSI recomienda que debe añadirse al informe de  microbiología 

para informar a los médicos y prevención de procesos infecciosos. Dado que la información 

sobre el tratamiento, los aislamientos positivos MHT-carbapenemicos-susceptibles se limita, 
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CLSI no recomiendan ningún cambio con respecto a la notificación de los resultados de la 

susceptibilidad a sí mismos. Las cepas de enterobacterias que ponen a prueba intermedia o 

resistente a deben ser reportados como tal carbapenemicoss y no necesitan ser sometidos a la 

MHT. (27,28) 

Los pacientes con colonización CRKP no reconocida han servido como depósitos para la 

transmisión durante el cuidado de la salud - brotes asociados (27 ). Por ejemplo, durante un 

brote de 39 casos de infección por CRKP en un hospital en Puerto Rico en 2008, además de 

una revisión de las prácticas de control de infecciones, se realizaron cultivos de vigilancia 

activa de los pacientes en las mismas unidades que las personas con infección confirmada 

CRKP. Los cultivos realizados en 30 pacientes en la unidad de cuidados intensivos revelaron 

dos pacientes colonizados que no se conocían con anterioridad a albergar CRKP y no fueron 

colocados en las precauciones de contacto (CDC, datos no publicados, 2008). El control del 

brote se vio obstaculizado por la falta de cumplimiento de las prácticas de control de 

infecciones, como el cuidado del personal de salud, la adherencia a las recomendaciones 

medidas de protección y aislamiento (62%) en el hospital, y la higiene de manos adecuada 

(es decir, el lavado de manos o usar un desinfectante para manos a base de alcohol antes y 

después del contacto con el paciente) se observó sólo en 48% de los encuentros con el 

paciente. El hospital, finalmente, fue capaz de controlar el brote de la infección mediante una 

mayor cumplimiento de control, de cohortes de pacientes, y los cultivos de vigilancia 

semanales de pacientes en las unidades de brotes hasta que no se identificaron nuevos casos 

(27,28). 

El objetivo de la vigilancia activa es identificar a los portadores no detectados de 

carbapenemasas resistentes de Klebsiella spp. y Escherichia Coli, la pronta identificación de 

otros casos entre los pacientes con vínculos epidemiológicos a las personas con infección 

confirmada sugiere la transmisión de paciente a paciente ( 27 ); en tales casos, las medidas 

de prevención de infecciones deben ser reforzadas con vigor, y los cultivos de vigilancia 

repiten periódicamente (por ejemplo, semanalmente) hasta que se identificaron nuevos casos. 

(29) 

La prevalencia de la resistencia a múltiples fármacos (MDR) entre los bacilos gram-negativas 

está aumentando considerablemente (30). En comparación con las infecciones debidas a 

bacilos BGN sensibles, las infecciones debido a BGN MDR incrementan el riesgo de 

estancias hospitalarias más prolongadas, aumento de la mortalidad, y mayores costos de 

hospitalización (30, 31). 

A pesar de los patógenos resistentes a los antimicrobianos históricamente han sido 

considerados como bacterias principalmente nosocomiales, estos patógenos se han extendido 

a otros centros de atención de la salud y en la comunidad, lo que resulta en una afluencia de 

pacientes que tienen los patógenos resistentes a los antimicrobianos aislado en el hospital 

admisión (31, 32). Las tendencias temporales en la prevalencia de los BGN aislados al 
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ingreso en el hospital no se conoce, al igual que la proporción de pacientes que tienen 

infección por BGN resistentes en el ingreso hospitalario y la identificación de patrones 

comunes coresistancias, los cuales son importantes para la elección de terapia antimicrobiana 

empírica (33). Aunque estudios previos han identificado factores de riesgo durante la 

hospitalización para infección por BGN resistentes (34), no se han dilucidado los factores de 

riesgo para el ingreso en el hospital de los BGN resistentes. La identificación de un subgrupo 

de pacientes que tienen un alto riesgo de infección de BGN resistentes al ingreso en el 

hospital tendría importantes implicaciones para el cuidado del paciente (35) 

Para el año 2003, entre los aislamientos de bacilos gram-negativos recuperados de los 

pacientes al ingreso hospitalario, 8% y el 13% de las cepas fueron resistentes a por lo menos 

3 grupos de antimicrobianos. Aunque la mayoría de los aislados BGN resistentes fueron 

resistentes a 3 grupos antimicrobianos, el 35% eran resistentes a 4 grupos antimicrobianos, y 

12% eran resistentes a 5 grupos antimicrobianos. Por ejemplo, el 15% de las cepas de MDR 

Pseudomona. aeruginosa fueron resistentes a los antimicrobianos 5 grupos, que incluían 

piperacilina, cefalosporinas de tercera y cuarta generación, fluoroquinolonas y 

aminoglucósidos. De las especies de MDR Klebsiella spp, el 20% eran resistentes a los 

antimicrobianos 5 grupos, que incluían piperacillins, ceftazidima o cefepima, 

fluoroquinolonas, y ampicilina / sulbactam. (32, 33) 

Los factores de riesgo independientes para infección por BGN resistentes en el momento del 

ingreso: eran la edad avanzada ( > 65 años), la exposición a antibióticos por más de 14 días 

durante los 90 días antes del ingreso, y la residencia en un centro de atención a largo plazo 

antes de la admisión, la exposición a los antibióticos puede reflejar la adquisición endógena 

de la MDR-GNB a partir de aislados previamente susceptibles (34). Sin embargo, la 

erradicación de la flora gastrointestinal normal también puede contribuir a la aparición de 

BGN resistentes (35).  

A pesar de las altas tasas de resistencia a los antibióticos entre los bacilos gram-negativos y 

otros patógenos se han documentado entre los residentes de centros de atención hospitalaria 

a largo plazo (36, 37), la contribución de adquisición endógena de MDR-GNB como 

resultado de la exposición a los antibióticos y a la adquisición exógena como un resultado de 

la transmisión de paciente a paciente, así lo demuestra un estudio prospectivo de la 

colonización por bacilos gramnegativos a ceftazidima resistente, entre los pacientes en 

unidades de cuidados intensivos documentado la aparición de resistencia a la ceftazidima con 

mayor frecuencia que la adquisición exógena resultante de paciente a paciente a través de las 

superficies inanimadas contaminados por el profesional de la salud (38), esto sugiere que la 

exposición a antibióticos puede tener un papel más importante en la aparición de resistencia 

entre los bacilos gram-negativos, varios brotes clonales de MDR-GNB en los hospitales y en 

centros de atención a largo plazo y, por lo tanto, la contribución de la transmisión horizontal 

no puede ser minimizado. (39) 
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En otro estudio un total de 66% de los pacientes con infección por BGN al ingreso en el 

hospital no recibió tratamiento antibiótico empírico con actividad contra BGN con altas tasas 

de mortalidad posterior a su detección, por lo tanto el inicio del tratamiento antibiótico 

adecuado es esencial, dadas las altas tasas de mortalidad asociadas con las infecciones 

tratadas inadecuadamente debido a bacilos gram-negativos (41), el número sustancial de 

pacientes portadores de MDR-GNB al ingreso en el hospital hace hincapié en la necesidad 

de que los hospitales individuales para explorar patrones comunes entre los coresistencia de 

BGN – resistentes. (42) 

La sepsis por BGN asociados a choque tiene una tasa de mortalidad del 12 al 38 por ciento, 

el cual es modificable dependiendo si el paciente recibe la terapia antibiótica oportuna y 

apropiada (43). Otros factores de riesgo es el haber recibido carbapenemicos en los 6 meses 

anteriores, cirugías previas, pacientes con enfermedad renal terminal sometidos a diálisis y 

los que tienen una estancia en la UCI de más de 5 días se asociaron con un mayor riesgo para 

adquirir una infección por bacilos gram negativos resistentes en la UCI, la puntuación global 

APACHEII (44), pacientes con inmunodeficiencias y un mayor uso de antibióticos en 

unidades de cuidados intensivos, son más vulnerables a las infecciones nosocomiales (45). 

El retraso en el inicio de los antibióticos apropiados (46) o el cambio de los antibióticos sobre 

la base de los resultados de sensibilidad disponibles más adelante en el curso del tratamiento 

(47), puede estar asociada con un aumento de la mortalidad entre los pacientes con neumonía 

adquirida en el hospital. Dada la imperiosa necesidad de conseguir el tratamiento con 

antibióticos de amplio espectro se han convertido en la primera línea de tratamiento para las 

infecciones nosocomiales en muchas UCI (48, 49). 

 Un estudio que incluyó a 43 unidades de cuidados intensivos italiano mostró que el 75% de 

los pacientes de la UCI sin sepsis recibieron antibióticos sin razón identificada por el 20% de 

ellos y "profilaxis" como la razón de la mayoría (50,51), esto conduce al exceso de uso de 

antibióticos con concomitante "daño colateral" en términos de la selección de 

microorganismos resistentes. En este contexto, se ha demostrado que incluso un corto 

período de utilización de carbapenemicos en pacientes críticamente enfermos aumenta el 

riesgo de infección o colonización por bacterias resistentes a múltiples fármacos (52,53). Al 

mismo tiempo, la terapia antimicrobiana definitiva inadecuada se asocia constantemente con 

el aumento de la mortalidad en pacientes críticamente enfermos, debido principalmente a la 

presencia de organismos resistentes (54,55). Por tanto, existe una necesidad crítica para 

identificar, que los pacientes están en mayor riesgo de infección nosocomial con patógenos 

resistentes a múltiples medicamentos por lo que la terapia empírica inicial puede estar 

dirigida a estos pacientes sin afectar negativamente al resto de los pacientes en la UCI . 

Sin embargo muchos estudios previos que identificaron factores de riesgo para BGN 

resistentes en la UCI (57) o bien fueron limitados por su diseño retrospectivo o centrándose 

en las bacterias, los medicamentos o grupos de pacientes específicos. Se requiere determinar 

los perfiles locales de sensibilidad, y conocer cuáles son los factores de riesgo predominantes 
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en nuestra población que incrementan el riesgo de mortalidad en pacientes con infecciones 

por BGN resistentes versus sensibles, con lo cual se brindará de forma oportuna el 

tratamiento específico, se identificarán los grupos de riesgo, con el objetivo de reducir las 

tasas de mortalidad en pacientes con infección por BGN en la UCI.   

Pregunta de investigación 

¿Las infecciones por bacilos gram negativos multiresistentes se asocian a una mayor 

mortalidad con respecto a aquellas por gérmenes sensibles en los pacientes que ingresan a la 

Unidad de Cuidado Intensivo Médico de la FCI, en el período 2012 – 2014?? 

2.2 Justificación 

Existe literatura que muestra relación entre desenlaces clínicos desfavorables en 

pacientessépticos y el aislamiento de bacterias multiresistentes, dentro de las más frecuentes 

en el escenario de paciente crítico, Pseudomona aeruginosa, Klebsiella pneumoniae y 

Acinetobacter baumannii. Llama la atención que dentro de la epidemiología de nuestra 

institución la presencia de enterobacterias dentro de aislamientos microbiológicos parece ser 

más alta que la reportada en la literatura, lo cual tiene implicaciones clínicas y terapéuticas 

que conviene objetivizar. La prevalencia de bacterias MDR ha aumentado en los últimos años 

reduciendo las opciones terapéuticas y aumentando el riesgo de terapia empírica inadecuada. 

Es importante por lo tanto conocer los perfiles locales de sensibilidad y los factores asociados 

a la infección por gérmenes multiresistentes con el objetivo de identificar a los pacientes en 

riesgo de este tipo de infecciones y favorecer el inicio temprano de terapia antibiótica 

empírica adecuada como una forma de disminuir la mortalidad asociada en este grupo de 

pacientes con el menor impacto sobre la flora de la institución. 
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3. Objetivos 

3.1. Objetivo General 

Determinar la diferencia en mortalidad entre pacientes críticos que ingresan a la Unidad de 

Cuidado Intensivo Médico con sepsis y choque séptico por bacilos gram negativos 

multiresistentes comparado con  infecciones por gérmenes sensibles. 

 

3.2  Objetivos Específicos:  

1. Describir las diferencias entre los pacientes con sepsis y choque séptico con aislamiento 

microbiológico de germen multirresistente y gérmenes sensibles en cuanto a  escalas de 

severidad, comorbilidades,  sitio de infección.   

2. Determinar la  frecuencia  de terapia antibiótica empírica inadecuada en los pacientes con 

sepsis y choque séptico por gérmenes multirresistentes y su relación con mortalidad en los 

dos grupos 

3. Evaluar la diferencia en tiempo de ventilación mecánica, estancia en cuidado intensivo y 

hospitalaria entre pacientes con infecciones por gérmenes resistentes y gérmenes sensibles.  

4. Establecer los factores asociados a mortalidad en los pacientes con sepsis y choque séptico 

por gram negativos multirresistentes.  
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4. Métodos 

4.1. Diseño de Investigación  

Estudio de cohorte retrospectivo - Mortalidad de Pacientes con Infección por Bacilos Gram 

Negativos Sensibles versus Resistentes que ingresan a la Unidad de Cuidado Intensivo 

Médico de la FCI, en el período 2012 – 2014. 

4.2.1. Estrategia de muestreo  

Muestreo sistemático por conveniencia de todos los pacientes que ingresaron a la unidad de 

cuidado intensivo médico de la fundación cardioinfantil en el período de 2012 a 2014. 

4.2.2. Tamaño de la muestra 

Se realizó el cálculo de la muestra con la fórmula de J. Fleiss, alfa 0.05, poder 80%, 

apareamiento 1:2. 

 

Se asumió la mortalidad de los no expuestos (aislamiento microbiológico de bacilos gram 

negativos sensibles) en 25% y la mortalidad de los expuestos (aislamiento microbiológico de 

gérmenes gram negativos resistentes) de 50%; con esto se necesitan 49 expuestos y 97 no 

expuestos, para una muestra total de 146 pacientes. Teniendo en cuenta que se incluirán 

aproximadamente 10 variables al modelo multivariado, sería un tamaño de muestra 

adecuado. 

 

Se utilizó el programa estadístico Epi Info versión 3.5, de enero de 2011. 

4.4  Criterios de selección 

A continuación se presentan las características de la población a estudio.  

4.4.1. Población de estudio 

Pacientes con Infección por Bacilos Gram Negativos Sensibles y Resistentes que ingresan a 

la Unidad de Cuidado Intensivo Médico de la FCI, en el período 2012 – 2014. 

4.4.2. Criterios de inclusión:  

Pacientes adultos mayores de 18 años, con sepsis severa y choque séptico hospitalizados en 

la unidad de cuidado intensivo entre el año 2012 y 2014  y con aislamiento microbiológico 

de bacilos gram negativos  

4.4.3. Criterios de exclusión:  

- Aislamiento microbiológico no significativo o considerado colonización según criterio 

clínico  
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- Sin aislamiento microbiológico 

- Tener más de un tipo de infección o más de un aislamiento microbiológico en un solo 

paciente; que lleva a la administración de más de un esquema antibiótico 

- Inmunosuprimidos con infección por gérmenes oportunistas 

- Remitidos que no sea posible seguimiento 

- Mortalidad en las primeras 48 horas de ingreso a la UCI 

4.5 Estrategia de recolección de datos  

La recolección de los pacientes incluyéndose todos aquellos que de manera consecutiva se 

encontraron registrados en la base de datos de infecciones de la UCIM y que cumplieron los 

criterios de inclusión.  

La información fue consignada en una base del programa Excel a partir de la base de datos 

ya mencionada y se complementaron al revisar la historia clínica y los paraclínicos a través 

del sistema SAGA institucional, además se confirmarón los aislamientos microbiológicos y 

perfiles de resistencia en el programa Athenea de laboratorio clínico.  En cuanto al uso de 

antibióticos y tiempo de tratamiento se revisaron los folios de registro de procedimientos de 

enfermería y kardex, teniendo además como fuente adicional la información suministrada 

por la farmacia central. 

4.6 Estrategia de seguimiento 

No Aplica 

4.7.Descripción de los procedimientos del estudio 

Se construyó una base de datos en Excel a partir de un formato de recolección prediseñado 

que contiene las variables a analizar (ver tabla de variables). 

4.8. Definición de Variables 

La definición operativa de las variables dependientes e independientes del estudio se observa 

en el anexo 1.  

4.9. Control de sesgos  

El sesgo de selección se controló anidando el estudio a la cohorte del total de pacientes que 

ingresaron a la unidad de cuidado intensivo médico de la Fundación cardioinfantil en el 

período de 2.012 a 2.014. 

4.10. Procesamiento de Datos  

Se realizó una descripción de la muestra utilizando promedios y desviación estándar de las 

variables cuantitativas, así mismo, se calcularon las proporciones de las variables de 
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naturaleza cualitativa. Para las variables continuas, se evaluaron el supuesto de normalidad 

con la prueba de Kolmogorov Smirnov. En los casos que se confirmó este supuesto, las 

comparaciones entre los grupos se efectuaron por medio de la prueba T de Student para 

muestras independientes; de lo contrario, se emplearon la prueba no paramétrica U de Mann 

Whitney. Se evaluaron las diferencias entre los dos grupos se utilizaron el estadístico ji 

cuadrado de las variables cualitativas o Fisher si los valores observados son menores de 5.  

4.11. Plan de Análisis  

Se realizó una descripción de cada una de las variables del estudio.  Las variables continuas 

se describieron en medias o medianas con su respectiva medida de dispersión según la 

distribución de las variables. Las variables categóricas se describen en frecuencias relativas 

y absolutas.  

Además se realizó un análisis multivariado, con una regresión logística para buscar 

asociaciones con mortalidad, calculando OR, con sus respectivos intervalos de confianza de 

95%, todos los valores de p menores o igual a 0.05 serán considerados estadísticamente 

significativos.En el análisis multivariado se incluyeron variables que en estudios previos se 

demostró asociación de las mismas con mortalidad, y que no se encuentran en el camino 

causal entre la exposición investigada (infección por gram-negativo multirresistente) y el 

desenlace (mortalidad); se tuvo en cuenta: sitio de infección, retraso en el inicio de 

antibiótico, tratamiento empírico inapropiado, necesidad de ventilación mecánica, APACHE, 

y presencia de comorbilidades. 

Se utilizó el software estadístico SPSS versión 19 y STATA 11.1 

4.12. Prueba Piloto  

No se realizó. 

4.13. Consideraciones Éticas 

Para la recolección de los datos se realizará una revisión retrospectiva de la base de datos de 

infecciones de la UCI médica de la FCI así como las historias clínicas y registro de 

laboratorios clínicos.  De acuerdo al artículo No. 16 parágrafo primero de la RESOLUCION 

Nº 008430 DE 1993    se considera una investigación  sin  riesgo; no se realizó proceso de 

consentimiento informado. Así  también, según las pautas CIOMS/2002, se respetaron los 

principios de beneficencia, autonomía o respeto por el paciente  por que se  trabajó sobre la 

información  de historias clínicas, por lo tanto no se manipularan los datos y se protegió la 

confidencialidad. La realización de este estudio fue autorizada por el Comité de Ética en 

investigación de la Fundación Neumológica Colombiana. 
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4.14. Organigrama 

A continuación, se presenta el organigrama del estudio que refleja la estructura del recurso 

humano que participó en la realización de este estudio.  

 

Figura 1. Organigrama del estudio 

 

 

4.15. Cronograma del estudio 

El diagrama de Gantt refleja todas las actividades realizadas para la realización de este 

documento de tesis, teniendo en cuenta un marco temporal en meses.  

Figura 2. Cronograma de las actividades realizadas 
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4.16. Presupuesto del estudio 

La tabla 1. Describe cada uno de los gastos generados desde el inicio del proyecto hasta la 

realización de este documento, así como los gastos estimados de publicación. 

Tabla 1. Presupuesto del estudio 

Tipo de 

requerimiento 

Descripción Valor (Aprox. en 

pesos Col) 

APORTE 

INVESTIGADOR 

APORTE 

FCI-IC 

Recolección de 

los datos 

Creación base 

de datos y 

recolección 

1.000.000 1.000.000 0 

Estadístico Análisis Datos 2.000.000 2.000.000 0 

Publicación Impresiones, 

envío, 

formatos. 

2.000.00 2.000.000 0 

Total  5.000.000 5.000.000 0 
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5. Resultados 

Al final del estudio, 230 pacientes fueron incluidos, 145 (63%) tuvieron aislamiento 

significativo de BGN resistente, 85 (37%) tuvieron aislamiento de BGN sin evidencia de 

resistencia antibiótica en antibiograma.  

La tabla 1 muestra las características demográficas de ambos grupos y los puntajes de 

severidad, siendo la única diferencia que los pacientes infectados con BGN resistentes tenían 

mayor promedio de edad, el porcentaje de pacientes mayores de 65 años fue del 60%, vs un 

40% (p 0.006) 

Tabla 2. Características generales de los pacientes con infección por gram negativos 

CARACTERISTICA 

TOTAL 

POBLACIÓN               

(N = 230) 

GMN 

RESISTENTE                           

(n = 145) 

GMN NO 

RESISTENTE             

(n = 85) 

p 

Edad (Años) Mediana (RIQ) 64 (52 - 76) 61 (50-73) 70 (55-79) 0,006 

Edad > 65 años  n(%) 111 (48) 60 (41) 51 (60) 0,006 

Masculino n(%) 129 (56) 80 (55) 49 (58) 0.715  

Femenino  n(%) 101 (44) 65 (45) 36 (42) 0.715  

Comorbilidad n(%) 

HTA 121 (53) 67 (46) 54 (64) 0,011 

Patología Cardiaca 64 (28) 39 (27) 25 (29) 0,681 

Patología Respiratorio 60 (26) 40 (28) 20 (24) 0,499 

Diabetes Mellitus Tipo 2 51 (22) 30 (21)  21 (25) 0,479 

Enfermedad Renal 48 (21) 33 (23) 15 (18) 0,357 

Patología Neurológica 44 (20) 28 (19) 16 (19) 0,928 

Oncológica 43 (19) 25 (17) 18 (21) 0,46 

Hepática 30 (13) 19 (13) 11 (13) 0,972 

Inmunológica 18 (8) 10 (7) 8 (9) 0,493 

Trasplantes 8 (4) 6 (4) 2 (2) 0,713 

Autoinmune 7 (3) 3 (2) 4 (5) 0,428 

Obesidad 6 (3) 4 (3) 2 (2) 1 

CHARLSON Mediana 

(RIQ) 

1 (0 - 2) 1 (0 - 2) 1 (0 - 2)  0,791 

SCORE  Mediana (RIQ) 

APACHE II 18 (14-23) 17 (13-22) 18 (15-23) 0,191 

SOFA 0 7 (4-9) 7 (4-9) 7 (5-10) 0,188 

SOFA 24 6 (3-10) 6 (3-9) 7 (3-10) 0,284 

Diagnóstico de la infección n (%) 

Neumonia 61 (26) 44 (30) 17 (20) 0,086 

Infección de Vias Urinarias 55 (24) 28 (19) 27 (32) 0,033 

Abdominal 43 (19) 26 (18) 17 (20) 0,698 

Traqueobronquitis 34 (15) 28 (20) 6 (7) 0,012 

Bacteremia 24 (10) 12 (8) 12 (14) 0,162 

Otros 13 (5,7) 7 (4,8) 6 (7) 0,479 
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Origen n (%) 

Comunidad 98 (43) 49 (34) 49 (58) <0,001 

Nosocomial 132 (57) 96 (66) 36 (42) <0,001 

 

Las comorbilidades más frecuentes en ambos grupos fueron la hipertensión arterial (53%), 

diabetes mellitus (22%), enfermedad cardiaca (28%) y respiratoria (26%). El sitio más común 

de infección fue respiratorio (neumonía y traqueobronquitis (41%)), seguido de urinario 

(24%) y abominal (19%), sin diferencias entre los grupos. El aislamiento en muestras fue a 

su vez en orden de frecuencia respiratorio (BAL, SOT) (29%), hemocultivos (28%) y orina 

(26%).  

Las bacterias aisladas fueron E. coli (40%), K. pneumoniae (25%), Pseudomona aeruginosa 

(8%), seguido en frecuencia por otros como Enterobacter spp, Serratia spp. No se encontraron 

diferencias en el aislamiento microbiológico, except para E. coli en el grupo de gram 

negativos sensibles (28 Vs 59%, p < 0.001) (Figura 1)  El perfil de resistencia fue encabezado 

por AmpC (25%), seguido de BLEE (10%) y KPC carbapenemasa (8%). (Figura 4). 

El tratamiento antibiótico en ambos grupos consistió en Piperacilina tazobactam (46%), 

ampicilina sulbactam (24%) y meropenem (16%). El tratamiento antibiótico empírico fue 

apropiado en 59% de los pacientes y se hizo descalamiento antibiótico en el 17% de los casos.  

Figura 3. Aislamiento microbiológico de las infecciones por gérmenes gram negativos 
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Figura 4. Patrones de Resistencia Bacteriana de Infección por Gram Negativos 

Multirresistentes 

 

El 44% de los pacientes presentó choque séptico y el 56% sepsis severa, no encontramos 

diferencias entre los grupos. Las complicaciones más frecuentes fueron delirium (50%), falla 

renal (30%) y síndrome de dificultad respiratoria agudo (SDRA) (28%).  

En cuanto a los desenlaces no se encontraron diferencias en mortalidad entre los dos grupos. 

Tampoco se observa diferencia en estancia hospitalaria, tiempo de ventilación mecánica, pero 

si en estancia en la UCI que fue mayor en los pacientes con infección por gram negativos 

resistentes (Tabla 4) 

 

Tabla 3. Complicaciones Asociadas a la infección por Gram negativos Resistentes 

 

COMPLICACIONES 

n (%) 

 

TOTAL 

POPULATION 

(N = 230) 

 

RESISTANT 

GMN 

(N = 145) 

 

GMN NOT 

RESISTANT 

(N = 85) 

 

p 

Delirium 116 (50 ) 72 (50) 44 (52) 0.757 

Acute Kidney Injury 69 (30) 47 (32) 22 (26) 0.297 

ARDS / ALI 64 (28) 46 (32) 18 (21) 0.085 

Heart 56 (24) 36 (25) 20 (24) 0.825 

Coagulopathy 49 (21) 34 (23) 15 (18) 0.3 

TR 29 (13) 21 (14) 8 (9) 0.263 

Hepatic Impairment 28 (12) 22 (15) 6 (7) 0.069 

Others 2 (1) 2 (1 ) 0 (0) 0.136 
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Tabla 4. Desenlaces secundarios de los pacientes con infección por gram negativos 

 

OUTCOMES 

PRIMARY 

n (%) 

 

TOTAL 

POPULATION 

(N = 230) 

 

RESISTANT 

GMN 

(N = 145) 

 

GMN NOT 

RESISTANT  

(N = 85) 

 

p 

Mechanical ventilation 160 (70) 110 (76) 50 (59) 0.007 

Catheter 176 (77) 111 (77) 65 (77) 0.989 

Death 68 (30) 45 (31) 23 (27) 0.524 

Días de Ventilación 

Mecánica mediana 

(RIQ) 

3 (1-6) 3 (1-7) 2 (0-6) 0,405 

Estancia en UCI 

mediana (RIQ) 
7 (3-14) 9 (4-17) 4 (3-8) <0,001 

 

El análisis multivariado mostró que la necesidad de ventilación mecánica fue el único factor 

de riesgo asociado a la presencia de BGN resistentes. No hubo diferencias entre los grupos 

en cuanto a otros factores de riesgo para BGN resistentes.   (Tabla 5) 

Tabla 5. Análisis multivariado para mortalidad por gram negativos resistentes 

Variables Multivariado OR IC p 

Mayores 65 años 1,441 0,663-3,129 0,356 

APACHE II 1,02 ,968-1,075 0,468 

Hemocultivo + 1,069 ,415-2,749 0,89 

Infección nosocomial 0,834 ,367-1,895 0,665 

Ventilación Mecánica 11,201 2,516-49-868 0,002 

 

El análisis multivariado mostró que la necesidad de ventilación mecánica fue el único factor 

de riesgo asociado a la presencia de BGN resistentes. No hubo diferencias entre los grupos 

en cuanto a otros factores de riesgo para BGN resistentes.   
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6. Discusión 

En la población analizada se encontró una alta proporción de infección por bacilos gram 

negativos resistentes correspondientes al 63%, datos concordantes con 62% reportado en el 

estudio EPISEPSIS Colombia y con datos internacionales de la prevalencia de infecciones  

por gérmenes resistentes en unidad de cuidado intensivo médico publicado en JAMA (20);  

con un mayor porcentaje en el grupo de infecciones asociadas al cuidado de la salud y 

nosocomiales (96% vs 42%, p < 0.001, OR: 2.66 IC: 1.53-4.62), comparado con otros 

trabajos la diferencia en la mayoría de ellos son las infecciones extrahospitalarias, las que 

más frecuentemente determinan el ingreso a UCI (21,22,23), sin embargo en el estudio de 

EPISEPSIS Colombia no hubo diferencia entre las infecciones extrahospitalarias (50.9%) y 

las nosocomiales (49,03%), probablemente esta diferencia encontrada en nuestro estudio, 

pueda estar relacionado con el tipo de población evaluada, la cual tiene una alta proporción 

de trasplante de órgano sólido, enfermedades hematooncologicas, enfermedades respiratorias 

y hepáticas crónicas.  

La diferencia de los pacientes con sepsis y choque séptico en nuestro estudio estuvo 

condicionada por varios factores, el primero de ellos fue la edad, se encontró que pacientes 

mayores de 65 años tenían un factor de riesgo independiente de mortalidad (OR:0.4 IC: 0.27-

0.81), así lo demuestran un estudio internacional publicado en la revista British Infection 

Society (24), de igual forma los estudios nacionales han encontrado que el adulto mayor tiene 

mayor prevalencia de infecciones que llevan a choque séptico y complicaciones, que 

predispone a mayor morbimortalidad.  (25,26), Además el tiempo de estancia hospitalaria 

fue un factor de riesgo independiente para infección por bacilos gram negativos resistentes 

vs sensibles (25 vs 15 días , p< 0.001), comparado con el estudio EPISEPSIS el tiempo 

estimado de estancia hospitalaria fue de 28 días, nuestros datos sugieren que el tiempo 

promedio de hospitalización en unidad de cuidado intensivo médico fue mayor en infección 

por bacilos gram negativos resistentes ( 9 vs 4 días  p < 0.001), un estudio de cohorte en un 

hospital de tercer nivel en Palermo, Italia se encontró en un seguimiento de 5 años, 

colonización por bacterias gran negativas resistentes en el 28.8%, gérmenes productores de 

betalactamasas hasta 11.7%, datos que sugieren un mayor tiempo de estancia hospitalaria es 

un factor independiente para colonización por gérmenes resistentes. (27) A pesar de estos 

hallazgos la mayoría de los pacientes que son tratados fuera de la unidad de cuidado intensivo 

médico tuvo una mortalidad mayor hasta de un 53% lo que fuertemente sugiere que los 

pacientes con sepsis grave y choque séptico deben ser ingresados a la UCI de forma 

temprana. (28,29) 

Las infecciones por bacilos gram negativos resistentes fue mayor en pacientes médicos 

108/230 (74%) en relación con los quirúrgicos 37/230 (26%), las principales comorbilidades 

registradas en nuestro estudio fue la hipertensión arterial (53%), diabetes mellitus (22%), 

enfermedad cardiaca (28%), respiratoria (26%), sin embargo ninguno de ellos contribuyó 

como factor de riesgo  significativamente estadístico para mortalidad, en el estudio 
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EPISEPSIS las comorbilidades más prevalentes fueron Enfermedad pulmonar obstructiva 

crónica,  falla cardiaca congestiva y diabetes mellitus tipo 2 concordantes con nuestros 

hallazgos.  

Las escalas de severidad de acuerdo a dos sistemas mundialmente aceptados como son el 

APACHE II (Acute Phisiology And Chronic Health Evaluation) y el SOFA (Sepsis-related 

Organ Faliure Assesment o Sequential Organ Faliure Assesment) (30,31), se evaluaron al 

ingreso del estudio en cada paciente, encontrando que los pacientes con infección por bacilos 

gram negativos sensibles el APACHE II de ingreso era similar a aquellos con infección por 

germenes resistentes (17 vs 18), de igual forma se registró con la escala de SOFA 0  similitud 

en la infección por gérmenes sensibles vs resistentes (7 vs 7) SOFA 24 (6 vs 7), sin 

diferencias en severidad en ninguno de los 2 grupos, datos concordantes con estudios 

internacionales como el trabajo publicado en la revista de Unidad de Cuidado Intensivo 

Médico que en un período de 4 años midió de forma prospectiva en 453 pacientes la gravedad 

de la sepsis utilizando el sistema APACHE II y SOFA, sin embargo no estableció relación 

sobre la mortalidad o diferencia de acuerdo al tipo de aislamiento (32) 

El estudio EPIC II que evaluó a 14.414 pacientes en 1.265 UCI de 75 países, encontró que la 

infección más frecuente fue la de origen respiratorio en 64%, en Latinoamérica el estudio 

realizado en Brasil encontró que en 1.383 pacientes desarrollaron sepsis de origen 

respiratorio (33), datos comparables con nuestro resultados en donde encontramos que el 

41% en los 230 pacientes tuvieron infección respiratoria distribuidos en Neumonía 26% y 

traqueobronquitis en el 15%.  

Otros aislamientos de infección fueron,  la infección urinaria el cual se aisló bacilos gram 

negativos sensibles 32% vs resistentes en el 19% e infección abdominal de bacilos gram 

negativos sensibles 20% vs 18% la infección por bacilos gram negativos sensibles se registró 

más bacteremia con hemocultivos positivos en 14% de los casos vs infección por gérmenes 

resistentes en el 8% sin embargo ninguno de los anteriores fue estadísticamente significativo, 

comparado con el ESTUDIO EPISEPSIS se realizó aislamiento en hemocultivos en 192/236, 

urocultivo en el 127/536,  cultivo de esputo en el  104/536, liquido peritoneal 55/536. 

Al analizar el aislamiento microbiológico de los cultivos solicitados, encontramos que 

Escherichia Coli predomino en el aislamiento hasta en un 40% (más frecuente bacilos gram 

negativos sensibles en el 59% de los casos (p<0.001 OR 0.27 IC 0.15-0.48)), seguido de 

Klebsiella pneumoniae 25%, Pseudomona aeruginosa 8%, al comparar nuestros resultados 

con el estudios EPISEPSIS Colombia se encontró klebsiella pneumoniae 15.7%, E.Coli en 

el 9%, comparada con otros estudios Canadienses la Escherichia Coli es el gérmen más 

frecuentemente asilado hasta en 80.8% (34) y en otros hasta en el 22.6 % (35) Además la 

infección por E. Coli y Klebsiella pneumoniae se ha correlacionado con sepsis severa y 

choque séptico (36) 
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El tratamiento antibiótico empírico más utilizado en nuestro estudio fue Piperacilina 

Tazobactam (46%), seguido de Ampicilina Sulbactam (24%) y Meropenem (16%), el 

antibiótico fue apropiado para cubrimiento de infección por bacilos gram negativos 

resistentes en el 59% de los casos y en la infección por bacilos gram negativos sensibles en 

el 60% (OR: 0.94 IC0.54-1.63), se hizo desescalonamiento antibiótico en el 17% de los casos,  

en concordancia con prácticas internacionales de manejo en paciente de unidad de cuidado 

intensivo médico (37) El tratamiento antibiótico apropiado empírico fue iniciado en más de 

la mitad de los casos, como es esperado en aquellos pacientes con aislamiento de BGN 

resistentes fue más frecuente la terapia antibiótica inapropiada. El patrón de resistencia en la 

región (México, Argentina, Brasil y Chile) es variable, dependiendo incluso del centro 

hospitalario.  

El 44% de los pacientes presentó choque séptico y el 56% sepsis severa, no encontramos 

diferencias entre los grupos. Las complicaciones más frecuentes fueron delirium (50%), falla 

renal (30%) y síndrome de dificultad respiratoria agudo (SDRA) (28%), comparado con otros 

estudios internacionales como el estudio  de la unidad de cuidado intensivo médico de 

Singapur en el que se analizaron a 1.373 pacientes se encontró que las complicaciones más 

frecuentes fueron lesión renal (OR 2.9, 95% CI 1.5-5.4) y enfermedad hepática (OR: 3.8, 

95% CI 1.7-8.8). (38) 
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7. Conclusiones 

En conclusión, el análisis multivariado mostró que la necesidad de ventilación mecánica fue 

el único factor de riesgo asociado a la presencia de BGN resistentes. No hubo diferencias 

entre los grupos en cuanto a otros factores de riesgo para BGN resistentes.   

A pesar de no encontrar diferencia en mortalidad, hubo diferencias en desenlaces 

significativos secundarios, incluyendo mayor estancia hospitalaria, en cuidado intensivo y 

mayor tiempo de ventilación mecánica para los pacientes con infección por BGN resistente, 

como reflejo de mayor prevalencia de terapia antibiótica inapropiada, resolución más lenta 

de sepsis y requerimiento de tratamiento antibiótico más prolongado.  

Este estudio, aunque no encontró diferencias significativas en mortalidad, como desenlace 

primario en comparación con otros estudios internacionales, las diferencias encontradas en 

desenlaces secundarios resaltan la importancia de una adecuada selección antibiótica para 

prevenir complicaciones y prevenir mayor resistencia bacteriana.  
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9. Anexos 

Anexo 1. Tabla de operacionalización de variables 

Variable 
Definición 

operativa 

Naturaleza y 

nivel de 

medición 

Unidad de medida 

Sexo Sexo del paciente 
Cualitativa 

nominal 

Femenino=0 

Masculino=1 

 

Edad Edad del paciente 

Cuantitativa 

razón 

 

Años cumplidos 

 

Dx 
Diagnóstico de 

ingreso a UCI 

Cualitativa 

nominal 
Nombre Dx principal 

Dx de infección 
Origen de la 

infección 

Cualitativa 

nominal 

Neumonía, IVU, bacteremia, 

abdominal, traqueobronquitis, 

meningitis, PTB 

APACHE II 
Puntaje de APACHE 

de ingreso a UCI 

Cuantitativa 

razón 

 

valor numérico 

SOFA 
Puntaje SOFA al 

ingreso a UCI 

Cuantitativa 

Razón 
valor numérico 

Comorbilidades 
Antecedentes 

patológicos  

Cualitativa 

nominal  

Enfermedad renal crónica, 

cardiaca, HTA, respiratoria, 

neurológica, cirrosis, 

trasplante, uso de 

immunosupresores, 

enfermedad reumatológica, 

VIH, Diabetes mellitus, 

oncológico 

Procedencia del 

paciente 

Sitio de estancia 

antes de ingreso a 

UCI 

Cualitativa 

nominal  

Hospitalizado, casa, unidad de 

cuidad crónico 
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Tiempo de 

hospitalización 

Días desde el ingreso 

a la institución (si 

estaba hospitalizado) 

Cuantitativa 

discreta  
días 

Condición 

asociada al 

cuidado de la 

salud 

Paciente con factores 

de riesgo para 

infección asociada al 

cuidado de la salud 

Cualitativa 

nominal  

Hemodiálisis, quimioterapia, 

hospitalización en casa  

Antibiotico 

Empírico 

Antibiótico previo a 

aislamiento en 

cultivo 

Cualitativa 

nominal  
Nombre 

Germen aislado  

Crecimiento 

signficativo en 

cultivo de cualquier 

muestra 

Cualitativa 

nominal  
Nombre  

Resistencia in 

vitro 

Perfil de resistencia 

in vitro a 

antimicrobianos 

Cualitativa 

nominal  
BLEE, AmpC, KPC 

Terapia ajustada  

Cambio de 

antibiótico según 

reporte de cultivos 

Cualitiativa 

nominal  
Nombre 

Muestra  

Tipo de muestra 

donde se registró 

crecimiento 

Cualitativa 

nominal  

Hemocultivo, LCR, peritoneal, 

pleural, muestra quiúrgica, 

SOT, BAL, esputo, punta de 

catéter 

Terapia 

empírica 

apropiada 

Germen susceptible a 

antibiótico empírico  

Cualitiativa 

nominal  
1: si    2: no  

Ventilación 

mecánica 

Requerimiento de 

soporte ventilatorio 

por cualquier causa 

Cualitativa 

nominal  
1: si   2: no  

Tiempo de 

ventilación 

mecánica 

Días en ventilación 

mecánica 

Cuantitativa 

discreta 
días 

Requerimiento 

de terapia de 

reemplazo renal  

Terapia de reemplazo 

renal en UCI 

Cualitativa 

nominal  
1: si   2: no 

Delirium 

Presencia de 

Delirium medido con 

escala CAM – ICU 

Cualitativa 

nominal  
1: si   2: no 
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Días estancia 

UCI 

Número de días de 

estancia en UCI  

Cuantitativa 

razón 
días cumplidos 

Muerte  
Paciente fallece en 

UCI  

Cualitativa 

nominal 
No2; Si=1 

Causa de la 

muerte 
Causa de muerte 

Cualitativa 

nominal 

Falla respiratoria 

Choque 

Complicación cardiovascular/ 

otra 
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Anexo 2: Definiciones operativas 

 

Enterobacterias 

multiresistentes:  

Resistencia a por lo menos un agente en tres o más 

categorías de antimicrobianos (1) 

 

Pseudomonas 

multiresistente 

Resistencia a por lo menos un agente en tres o más 

categorías de antibióticos antipseudomónicos (1) 

 

Tratamiento 

empírico: 

Antibiótico o combinación de antibióticos usados antes 

de contar con la susceptibilidad in vitro del asilamiento 

(2) 

Tratamiento 

empírico 

inadecuado: 

Tratamiento que no incluye ningún agente con actividad 

in vitro contra el patógeno aislado  (2) 

 

Tratamiento 

antibiótico 

apropiado: 

Antibiótico con actividad in vitro contra el patógeno 

aislado  (2) 

 

Tratamiento 

ajustado: 

Cambio del tratamiento antibiótico basado en la 

susceptibilidad in vitro del patógeno aislado (2) 

 

Sepsis: Presencia (probable o documentada) de infección junto 

con respuesta inflamatoria sistémica (3) 

 

Sepsis severa: Presencia de sepsis más disfunción inducida por la sepsis 

de algún órgano o hipoperfusión  tisular  (lactato 

elevado, oliguria) (3) 

 

Choque séptico hipotensión inducida por sepsis que persiste a pesar de 

una adecuada resucitación con fluidos (3) 

Uso de antibiótico 

previo: 

Administración de antibiótico por más de 48 horas 

dentro de los 90 días previos (4) 

 

Desescalamiento 

antibiótico: 

Reducción del espectro antibiótico con respecto al 

tratamiento empírico una vez se tiene la suceptibilidad 

in vitro del microorganismo. Incluye la suspensión del 

tratamiento (4) 

 

Escalamiento 

antibiótico: 

Adición de un nuevo antimicrobiano o cambio a un 

antibiótico de mayor espectro de acuerdo con la 

susceptibilidad in vitro del aislamiento (4) 

 

 

 



41 
 

 

Anexo 3: Formato de Recolección 

 

       

 DATOS DEMOGRAFICOS     
       

 Formato No    HC    

 Edad    Género F M 

 Fecha ingreso FCI   Fecha ingreso UCIM   

 Fecha egreso FCI   Fecha egreso UCIM   

       

 Procedente de Pis   Urgenc   Otro  

        

 Diagnóstico ingreso UCIM         

 Médico   Quirúrgico     

       

 Diagnóstico de Infección     

 Neumonía     Cateter   

 IVU     P / TB / H   

 Abdominal     Colangitis   

 Traqueobronquitis    Colitis   

 Peritonitis 1     Otro   

       

 Estado sistémico de la infección    

 Sepsis   
Sepsis 

severa 
  Choque   

       

 Origen infección     

 Comunidad   Nosocomial   ACS   

 NAV       

       

 Severidad      

 APACHE   SOFA - 0   SOFA-24   

       

 COMORBILIDAD      
       

 HTA    Inmunosupresión (VIH)   

 Cardiovascular    Respiratoria   

 Diabetes M    Renal    

 Hepática    Neurológica   
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 Oncológica    Autoinmune   

 Trasplante    Ningun    

       

 FACTORES DE RIESGO     

 Tto a/b 90 días previos   Tto domiciliario IV   

 Hx por 2 días 90 días previos   Hemodiálisis   

 Residencia en cuidado crónico   Tto domiciliario heridas   

 Terapia inmunosupresora   Cáncer activo   

 Contacto persona infectada   Ningun    

       

 MICROBIOLOGIA     
       

 Muestra      

 Respiratoria SOT   Respiratoria BAL   

 Orina    Liq.Peritoneal   

 Sec/Tejido    LCR    

 Otro    L.Pleur    

       

 Germen      

 E. coli    Citrobacter   

 K. pneumoniae    Morganella   

 Pseudomona    Enterobacter   

 Proteus    Serratia    

 Acinetobacter    Neumococo   

 Haemophilus    S. aeru    

 Estafilococo coag-   Salmonella   

 Otros gram positivo   Otro gram negativo   

 Cuál    Cultivo negativo   

       

 Resistencia      

 BLEE    AmpC    

 KPC    SAMR    

 Alto techo    Otro    

       

 Hemocultivo positivo     

 SI   No   No se toma   

       

 Antibiótico empírico     

 Si   Cuál      

 No       
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 Terapia combinada   Cuál      

 Apropiado       

 Cambió   Por qué? Descala      Escala Suspende 

 To ajustado   Días A/B     

       

 COMPLICACIONES     

 SDRA    Coagulopatía   

 IRA    TRR    

 Falla cardíaca    Delirio    

 Falla hepática    Otra    

 Ninguna       

       

 DESENLACES      

 IOT   Catéter      

 Días de ventilación mecánica     

 Estancia UCI (días)      

 Estancia Hospitalaria (días)      

 Mortalidad (28 días) SI   NO   

 Causa de muerte       
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Anexo 5: Carta Aprobación Comité Ética Médica Fundación Neumológica 

Colombiana 

 


