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Resumen

Objetivo: relacionar factores demogréficos, clinicos y terapéuticos con desenlaces
adversos en pacientes mayores de 18 afios con bacteriemia por Klebsiella pneu-
moniae en un hospital de tercer nivel de la ciudad de Manizales, Caldas, Colombia.
Metodologia: estudio observacional, relacional, retrospectivo. Se seleccionaron 79
pacientes de un hospital de la ciudad de Manizales entre enero 2017 y diciembre 2018;
se recolectaron variables demogréficas, clinicas, terapéuticas y desenlaces adversos.
Se realiz6 analisis bivariado con el paquete estadistico SPSS Statistics Version 22.
Resultados: e/ sexo masculino predominé con el 62 %; la edad promedio fue de 58
anos; el antecedente de procedimiento quirurgico fue del 73,4 %, el uso de antibio-
ticos fue evidente en el 75,8 % y los dispositivos invasivos antes del diagnéstico de
la bacteriemia del 89,9 %, el 72,2 % tuvo ingreso a UCI; el 74,7 % presento sepsis;
el 48,1 % shock séptico; el 59,5 % necesidad de ventilaciobn mecanica; el 67,1 %
soporte inotrépico o vasopresor; el 15,2 % terapia de reemplazo renal; la mortalidad
intrahospitalaria fue 38 %. Los factores protectores para la presentacion de desenla-
ces adversos fueron: edad >60 arios, lactato <4 mmol/l, recibir tratamiento dirigido,
monoterapia con meropenem y APACHE <15. Dentro de los factores de riesgo para
desenlaces adversos estan el uso de sonda vesical y catéter venoso central y, en el sexo
femenino, antecedente de cirugia reciente, albumina sérica <2mg/dl, comorbilidades
como la insuficiencia cardiaca y la diabetes mellitus. Conclusiones: la bacteriemia
por Klebsiella pneumoniae genera desenlaces adversos, entre ellos, larga estancia
hospitalaria y alta mortalidad. Ademas, existen factores que pueden relacionarse con
Su presentacion, por lo que se requieren estudios prospectivos y multicéntricos que
aborden esta tematica.
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Factors Related to Adverse Outcomes in
Klebsiella Pneumoniae Bacteremia

Abstract

Objective: Relate demographic, clinical and therapeutic factors with adverse outcomes
in patients over 18 years of age with Klebsiella pneumoniae bacteremia in a level Ill
Hospital in the city of Manizales. Methods: An observational, retrospective study was
conducted in which 79 patients were selected from a hospital in the city of Manizales
between January 2017 and December 2018. Data analyzed included demographic,
clinical, therapeutic and adverse outcomes. A bivariate analysis was made with the
statistical package Spss Statistics Version 22. Results: 62% of the patients were male,
the average age was 58 years. 46% of the patients were in the ICU at the time of diag-
nosis. 73.4% underwent some type of surgical procedure. 75.8% received at least one
antibiotic and 89.9% had invasive devices before the diagnosis of bacteremia. 67.1%
required some type of support due to organic dysfunction. 72.2% were admitted to the
ICU, 74.7% had sepsis, 48.1% septic shock, 59.5% needed mechanical ventilation,
67.1 % needed Inotropic or vasopressor support and 15.2% renal replacement the-
rapy; an in-hospital mortality rate of 38% was found. The study found factors against
negative outcomes for patients aged less than 60 years, lactate less than 4 mmol/L,
use of targeted treatment, monotherapy with meropenem and APACHE less than 15.
On the other hand, the use of a bladder catheter and central venous catheter, being
of female sex, a history of recent surgery, serum albumin less than 2 mg / dl and co-
morbidities such as heart failure and diabetes mellitus were risk factors that produced
worse outcomes. Conclusions: Klebsiella pneumoniae bacteremia generates adverse
outcomes, including long hospital stays and high mortality. There are also other factors
that may be related to this presentation, so further prospective and multicenter studies
that address this issues will be required.

Keywords: Bacteremia; Klebsiella pneumoniae; complications; mortality; hospital
mortality; sepsis.

Introduccion

Entre las enfermedades infecciosas la bac-
teriemia y la sepsis generan gran impacto en
la salud, encontrandose entre las principales
causas de mortalidad en los Estados Unidos
[1]; ademas las tasas brutas de mortalidad
entre los pacientes con bacteriemia son mas
altas que las observadas para otros tipos de
infecciones [2] con un aumento total de tres
veces el riesgo de muerte hospitalaria [3] y un
numero significativo de pacientes que mueren
dentro de los dos dias de ingreso [4]; asimismo,
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una mayor duracion de la estancia en la unidad
de cuidado intensivo (UCI) y, en consecuencia,
el aumento de costos [3].

Dentro de los gérmenes relevantes en la
etiologia de las bacteriemias, se encuentra la
Klebsiella pneumoniae, un bacilo gramnega-
tivo, no esporulado, inmévil que pertenece a
la familia Enterobacteriaceae; su relevancia
clinica parte del hecho de ser una bacteria
oportunista y altamente invasiva con capacidad
de formar biopeliculas en dispositivos médicos
que la protegen de la respuesta inmune del
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huésped y de los antibidticos, ademas de acu-
mular plasmidos que llevan genes de virulencia
y resistencia [5,6].

Estudios realizados en Canada han mos-
trado tasas de incidencia de bacteriemia por
Klebsiella pneumoniae de 7,1 por cada 100.000
habitantes por afo, con alta morbilidad y tasas
de mortalidad de 1.3 por cada 10.000 habitan-
tes por afio [7].

En Colombia, los estudios son escasos
al respecto, sin embargo, se sabe que en el
departamento de Caldas, segun el informe de
vigilancia de resistencia bacteriana 2017, la
infeccién asociada a dispositivos mas frecuente
fue la infeccion del torrente sanguineo asociada
al catéter central (ITS-AC) con 71 casos, repre-
sentando el 49 % del total [8]. Ademas, en un
estudio realizado en la ciudad de Medellin, se
reportd a esta bacteria en el 64 % de los aisla-
mientos en sangre, siendo la mas comun [9].
De manera similar, en el perfil microbiologico
del afio 2017 del Hospital Departamental Santa
Sofia de Manizales, la Klebsiella pneumoniae
fue el microorganismo mas frecuentemente
aislado en sangre en los servicios de cuidado
intensivo y hospitalizacién [10], de aqui parte
la importancia de realizar estudios que aborden
esta infeccion y las consecuencias generadas
en los pacientes afectados.

De acuerdo con la informacion disponible,
las cifras de mortalidad por bacteriemia por
Klebsiella pneumoniae varian significativamen-
te de acuerdo con las regiones estudiadas, el
patron de resistencia de la bacteria, el sitio
de adquisicion y las comorbilidades del pa-
ciente, oscilando entre el 20 % y el 70 % [11]
y pudiendo ser tan altas como del 80 % para
pacientes con trasplante de células madres
hematopoyéticas [12].

De igual manera, deben tenerse en cuenta
otros resultados adversos derivados de la
bacteriemia, como el desarrollo de sepsis y
shock séptico, necesidad de ingreso a UCI,
ventilacién mecanica, terapia de reemplazo
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renal y soporte vasopresor-inotropico; sin dejar
a un lado el deterioro cognitivo, funcional y de
la calidad de vida de los sobrevivientes [13].

En la actualidad no existen estudios en Co-
lombia que documenten las variables relacio-
nadas con la mortalidad y otras complicaciones
asociadas a bacteriemia. Por esto, se busco
relacionar factores demograficos, clinicos y
terapéuticos con desenlaces adversos en
pacientes mayores de 18 afios con bacterie-
mia por Klebsiella pneumoniae en el Hospital
Departamental Santa Sofia de Manizales entre
los afnos 2017 y 2018 con el propdsito de ge-
nerar evidencia que permita dar a conocer los
efectos en la salud de los pacientes, manifestar
la necesidad de atencion y generar acciones
de prevencion. Ademas, aportar conocimiento
que permita promover el desarrollo de futuros
estudios a nivel local y nacional.

Métodos

Se realizé un estudio relacional, retrospec-
tivo, observacional en el que se seleccionaron
94 pacientes procedentes de los servicios de
urgencias, hospitalizacién y de unidades de
cuidado critico del Hospital Departamental
Santa Sofia de Manizales, una instituciéon de
tercer nivel de complejidad de la ciudad de
Manizales, donde se atiende poblacion adulta,
con disponibilidad de 208 camas y 6.953 ad-
misiones al ano.

Se incluyeron aquellos pacientes mayores
de 18 afos que presentaron al menos un he-
mocultivo positivo para Klebsiella pneumoniae
entre el 1 de enero del 2017 y el 31 de diciem-
bre de 2018, los cuales fueron seleccionados
a través de la base de datos del laboratorio de
microbiologia de la institucion.

Fueron excluidos 15 pacientes dado que
presentaron bacteriemias polimicrobianas
(hemocultivos positivos simultdneamente para
Klebsiella pneumoniae y otra bacteria dife-
rente) y mas de un hemocultivo positivo para
Klebsiella pneumoniae, por lo que se obtuvo



un numero total de 79 pacientes; solo el primer
hemocultivo fue incluido en el analisis.

Se utilizé el método automatizado para la
identificacion y pruebas de susceptibilidad de
Klebsiella pneumoniae MicroScan WalkAway.
El test positivo para BLEE fue desarrollado con
el sistema automatizado “prueba de difusion
en disco” (disc diffusion tests) y la resistencia
a carbapenémicos fue definida acorde con
Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) guidelines 2017 [6]. Se considerd Kle-
bsiella pneumoniae BLEE si presentaba test
positivo para BLEE, AmpC si tenia resistencia
a cefoxitina y presencia de carbapenemasas,
si presentaba resistencia al menos a un car-
bapenémico.

Las variables del estudio fueron recolectadas
a través de los registros de historia clinica y
agrupadas en variables demograficas (edad,
sexo, régimen de afiliacion, procedencia,
forma de ingreso a la institucién); variables
clinicas (uso de esteroide, comorbilidades,
antecedente de procedimiento quirurgico, uso
previo de antibidticos, uso de catéter venoso
central, sonda vesical y nutricién parenteral
total, severidad de la enfermedad con puntaje
SOFA y APACHE II, indice de comorbilidad
de Charlson, diagnostico de ingreso, servicio
de toma de la muestra, fuente de infeccion,
resultados de pruebas de laboratorio -creati-
nina, lactato, albumina, proteina C reactiva y
leucocitos-, perfil de resistencia de la Klebsiella
pneumoniae; variables terapéuticas (terapia
empirica y tratamiento dirigido).

De igual manera, se recolectaron los des-
enlaces adversos presentados posteriores
al diagnéstico de bacteriemia (mortalidad
intrahospitalaria, ingreso a UCI, sepsis, shock
séptico, ventilacién mecanica, soporte inotrdpi-
Co o vasopresor y terapia de reemplazo renal).

El puntaje SOFA y APACHE Il fueron calcu-
lados de acuerdo a la fecha del primer aisla-
miento de Klebsiella pneumoniae en sangre.
El indice de comorbilidades de Charlson fue
calculado por los investigadores de acuerdo
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con los antecedentes reportados en la historia
clinica al momento del ingreso hospitalario.
El uso previo de esteroides y antibioticos fue
definido como la administracién oral o intrave-
nosa 30 dias antes del hemocultivo positivo.
La terapia dirigida se defini6 como la terapia
administrada posterior al momento en que se
encontrara disponible el hemocultivo para el
clinico.

Se llevo a cabo un andlisis estadistico uni-
variable para identificar las caracteristicas de-
mograficas, clinicas y terapéuticas; se calculo
media, desviacién estandar, medianas y rangos
intercuartilicos para cada variable cuantitativa.
Para las variables categoricas se aplicé esta-
distica descriptiva y fueron analizadas como
numeros absolutos y frecuencias relativas. Se
realiz6 analisis bivariado para medir relaciones
entre variables, para las variables continuas
se aplicéd t de Student o Mann-Whitney de
acuerdo a la distribucion de los datos y para las
variables categdricas chi cuadrado. La base de
datos se realizé y analizé en el programa IBM
Spss Statistics Version 22.

Resultados

Se analizaron los datos de 94 pacientes
encontrados a través de la base de datos de
microbiologia del laboratorio de la institucion,
de los cuales fueron excluidos 15 por presen-
tar bacteriemias polimicrobianas y mas de un
hemocultivo positivo; para una muestra de 79
pacientes.

El 62 % fueron hombres, el grupo de edad
donde se presentdé mayor numero de casos
fue el comprendido entre los 60 y 69 anos, la
edad promedio entre los pacientes fue de 58
afos; para las mujeres la edad promedio fue
59,53 y para los hombres de 57,64 afios. Con
mayor frecuencia los pacientes se encontraban
en la UCI al momento del diagndstico (46 %).

Los resultados que muestran las variables
sociodemograficas, clinicas y paraclinicas mas
importantes se pueden observar en la Tabla 1.
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas,
clinicas y terapéuticas de los pacientes atendidos
con diagnostico de bacteriemia por Klebsiella
pneumoniae en el Hospital Departamental
Santa Sofia de Manizales, 2017-2018.

Variables | Numero (79) | %
Sociodemograficas
Edad (Media DE1, afios) 58,11£17,29
Estancia previa a bacteriemia
(Media DE. dias) 21,35£30,31
Estancia posterior a bacteriemia
(Media DE. dias) i
Sexo masculino/femenino (n, %) 49/30 (62/38)
Afiliacién subsidiado (n, %) 62 (78,5)
Procedencia urbana (n, %) 58 (73,4)
Clinicas
Antecedentes
Uso de esteroide (n, %) 10 (12,7)
Cirugia previa (n, %) 58 (73,4)
Uso previo de antibiéticos (n, %) 60 (75,8)
Uso previo de invasivos (n, %) 71 (89,9)
Escalas de gravedad
APACHE 112 (Media, DE) 15,7246,19
SOFA3 (Media, DE) 5,6814,06
indice de Charlson (Media, DE) 3,222 41
Laboratorios
Creatinina (Media, DE) 1,75+2,19
Lactato (Media, DE) 3,47+4,84
Albumina (Media, DE) 2,46+0,65
Proteina C reactiva (Media, DE) 19,8+12,97
Leucocitos (Media, DE) 16,500+10,182
Terapéuticas
Tratamiento empirico. Recibe (n,%) 70 (88,6)
Monoterapia (n, %) 41 (51,9)
Terapia combinada 29 (36,7)
Tratamiento dirigido. Recibe (n,%) 64 (81)
Monoterapia (n, %) 42 (53,2)
Terapia combinada (n, %) 22 (27,8)
2 antibiéticos (n, %) 1 (13,9)
3 antibidticos (n, %) 10 (12,7)
4 antibidticos (n, %) 1 (1,3)

1 DE: Desviacién estandar. 2 APACHE II: Acute Physiology and Chronic
Health Evaluation. 3 SOFA: Sequential Organ Failure Assessment.
Fuente: elaboracion propia

Las comorbilidades mas frecuentes fueron
hipertension arterial 51,9 % (41), diabetes
mellitus tipo Il 20,3 % (16), enfermedad pul-
monar obstructiva cronica (EPOC) 17,7 %,
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desnutriciéon proteico-calérica 15,2 % (12) e
insuficiencia cardiaca cronica 13,9 % (11).

El motivo de ingreso mas representativo
fue la etiologia abdominal con un 22,8 % (18),
destacandose en este grupo el diagnéstico de
abdomen agudo quirurgico, seguido de la crisis
de porfiria intermitente aguda y la pancreatitis;
dentro del grupo de las cardiovasculares, el
sindrome coronario agudo y, en las infecciosas,
la neumonia bacteriana.

Se destaca la cirugia de tipo abdominal en
el 32,9 % (26), siendo la laparotomia explo-
ratoria el procedimiento mas realizado: 17,7
% (14); seguido de las cirugias de cabeza y
cuello 15,2 % (12), grupo en el cual la cra-
neotomia fue la intervencion mas realizada
11,4 % (9). En las cirugias de térax, la tora-
coscopia con decorticacion pulmonar; en os-
teomuscular los lavados con desbridamientos
y, en urogenital, las nefrectomias fueron las
mas frecuentes.

El antibidtico usado mas frecuentemente
previo a la bacteriemia fue la Piperacilina Ta-
zobactam 38 % (30), seguido de la Ampicilina
Sulbactam 4,2 % (27) y Cefazolina en un 19
% (15). Sin ser despreciable el porcentaje de
uso de carbapenémicos: Meropenem 16,5 %
(13) y Ertapenem 5,1 % (4).

El 87,3 % (69) tenian antecedente de uso
previo de catéter venoso central y el 86,1 %
(68) sonda vesical. Ademas, un 17,7 % (14)
recibio nutricién parenteral previo al diagnéstico
de la bacteriemia.

Respecto a las escalas de gravedad, el ma-
yor porcentaje de pacientes presento puntaje
APACHE Il entre 10 y 14, puntaje SOFA entre
0y 6. De acuerdo con el puntaje Charlson, los
pacientes fueron agrupados de la siguiente
manera: sin comorbilidad (Charlson 0-1): 25,3
% (20), comorbilidad baja (Charlson: 2) 13,9
% (11) y comorbilidad alta (Charlson =3): 60,8
% (48).



En cuanto a las variables de laboratorio, se
encontré que el 60,7 % (48) de los pacientes
que tenian registro de albumina en historia cli-
nica, presentaban hipoalbuminemia (Albumina
<3,5 g/dl). Fue llamativo el hecho de que un 43
% (34) de los pacientes presentaron hipoal-
buminemia severa (Albumina <2,5 g/dl). Por
otro lado, de los pacientes que tenian registro
de lactato sérico, el 56,9 % (45) presentaron
niveles elevados (Lactato >2 mmol/L).

En términos de la clasificacion de bacte-
riemia de acuerdo al lugar de adquisicion, se
documenta que un 78,5 % (62) fueron aso-
ciadas al cuidado de la salud y adquiridas en
la institucion donde fue realizado el presente
estudio, y un 25 % asociadas al cuidado de la
salud pero extrainstitucionales; solo un 17.1 %
fueron consideradas adquiridas en comunidad.

En relacion con el perfil de resistencia en-
contrado, se observé una mayor frecuencia de
pacientes con fenotipo “multisensible y otras
productoras de betalactamasas”, seguido en
frecuencia por el grupo de resistentes a car-
bapenémicos. Ademas, se identificaron dos
pacientes con doble perfil de resistencia dado
por BLEE y AmpC.

La fuente de infeccién de bacteriemia mas
comun fue la primaria; dentro de las bacterie-
mias secundarias las que fueron encontradas
con mayor frecuencia fueron las asociadas a
catéter vascular y las urinarias.

Se encontré que los antibidticos mas fre-
cuentemente utilizados para la terapia empirica
en monoterapia fueron piperacilina tazobactam
y meropenem con igual frecuencia de uso: 21,5
% (17), seguido por cefepime 5,1 % (4). Por
otro lado, las combinaciones de antibidticos a
base de carbapenémicos fueron las mas em-
pleadas: 62,0 % (18).

Asimismo, los antibidticos mas utilizados
para el tratamiento dirigido en monoterapia
fueron piperacilina tazobactam: 20,3 % (16),
meropenem: 17,7 (14) y cefepime: 7,6 % (6).
Ademas, las combinaciones a base de carba-
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penémicos también fueron las mas usadas:
63,6 % [14].

Respecto a los desenlaces adversos, la
sepsis, el ingreso a UCl y la necesidad de ven-
tilacion mecanica fueron los desenlaces adver-
sos mas frecuentes; el 67,1 % (53) requirieron
algun tipo de soporte por disfuncién organica
como se evidencia en la Tabla 2.

Tabla 2. Desenlaces adversos de los pacientes
atendidos con diagnéstico de bacteriemia
por Klebsiella pneumoniae en el Hospital
Departamental Santa Sofia de Manizales, 2017-2018.

Desenlaces Nuamero (79) %
Estado al alta vivo/muerto (n, %) 49/30 (62/38)
Ingreso a UCI (n, %) 57 (72,2)
Sepsis (n, %) 59 (74,7)
Shock séptico 38 (48,1)
Necesidad de soporte 53 (67,1)
Ventilacién mecanica 47 (59,5)
Soporte inotrépico o vasopresor 42 (53,2)
Terapia reemplazo renal 12 (15,2)

Fuente: elaboracién propia.

Se encontré una mortalidad intrahospitalaria
del 38 %. De los 30 pacientes que fallecieron,
20 (el 66,6 %) lo hicieron en los primeros siete
dias de la bacteriemia, observandose una ma-
yor mortalidad entre el dia 0 y 1 (9 pacientes).

Analisis bivariado

En la Tabla 3 se presenta el analisis bivariado
que permite observar los factores relacionados
con cada uno de los desenlaces adversos
obtenidos.

Se encontr6é que las variables: edad <60
anos, lactato <4 mmol/L, recibir tratamiento
dirigido y meropenem como terapia dirigida
fueron factores protectores para mortalidad.
El uso previo de sonda vesical, catéter venoso
central y el antecedente de cirugia reciente
fueron factores de riesgo paraingreso a UCly
uso de ventilacién mecanica; por el contrario,
la monoterapia con meropenem como trata-
miento dirigido se comporté como un factor
protector.
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Tabla 3. Analisis bivariado de la comparacion entre los desenlaces adversos y los factores asociados
en 79 pacientes atendidos en el Hospital Departamental Santa Sofia de Manizales, 2017-2018.

DESENLACES FACTORES OR IC 95 % Valor p
Edad <60 afios 0,32 0,120-0,861 0,021
Mortalidad Lactato <4 mmol/L 0,18 0,051-0,667 0,006
Tratamiento dirigido 0,05 0,011-0,273 0,000
Meropenem* 0,22 0,046-1,064 0,044
Uso de sonda vesical 19,0 3,667-98,845 0,000
Uso de CVC 15,7 2,997-82,386 0,000
Ingreso UCI
Meropenem* 0,30 0,091-0,992 0,042
Cirugia reciente 4,70 1,598-13,827 0,003
APACHE< 15 0,15 0,039-0,623 0,005
Sepsis DM tipo Il 6,47 0,798-52,606 0,050
Albdmina < 2 g/dl 1,41 1,161-1,721 0,033
Sexo femenino 2,72 1,066-6,974 0,034
Shock séptico APACHE <15 0,35 0,132-0,955 0,038
Albdmina < 2 g/dl 6,38 1,241-32,893 0,016
Uso de sonda vesical 20,9 2,516-173,758 0,000
Ventilacion mecanica Uso de CVC 7,50 1,477-38,155 0,006
Cirugia reciente 6,02 2,002-18,163 0,001
. Albdmina < 2 g/dl 5,25 1,021-26,984 0,034
Inotrépico L .
Cirugia reciente 4,09 1,382-12,109 0,008
APACHE Il <15 0,08 0,010-0,673 0,005
[ B DM tipo | 14,75 3,604-60,367 0,000
Insuficiencia cardiaca 4,28 1,023-17,962 0,035

*Meropenem: tratamiento dirigido.
Fuente: elaboracion propia

El APACHE <15 y albumina <2g/dl fueron
factores de riesgo para el desarrollo de sepsis
y shock séptico; asimismo, la diabetes mellitus
tipo Il fue factor de riesgo para sepsis y el sexo
femenino para shock séptico. La albumina <2g/
dl y el antecedente de cirugia reciente fueron
factores de riesgo para el requerimiento de
soporte inotrépico o vasopresor; por otro lado,
el APACHE Il <15 fue un factor protector y la
diabetes mellitus tipo Il junto con la insuficiencia
cardiaca fueron factores de riesgo para requerir
terapia de reemplazo renal.

Para el analisis de las variables cuantitativas
de distribucién normal, se realizé la prueba de
t de Student para muestras independientes,
encontrandose diferencias significativas asi: la
media de leucocitos en el grupo de pacientes
que requirieron terapia de reemplazo renal fue

mayor (valor p=0,023) (996,685-13368,73 IC
95%). La media de proteina C reactiva en los
pacientes con sepsis fue mayor (valor p=0,008)
(1,824-11,681 IC 95%); la media de proteina
C reactiva en los pacientes que requirieron
ventilacion mecanica fue mayor (valor p=0,020)
(0,093-12,650 IC 95%). La media de la albumi-
na fue menor en los pacientes que requirieron
ingreso a UCI (valor p=0,040) (-0,857 - -0,021
IC 95%), sepsis (valor p=0,003) (-0,122 - -0,223
IC 95%) y shock séptico (valor p= 0,039)
(-0,721 - -0,020 IC 95%).

Para el analisis de las variables cuantitati-
vas que no presentaron distribucion normal,
se realiz6 la prueba de U de Mann-Whitney,
encontrandose diferencias significativas asi:
los valores de lactato sérico fueron mayores
en el grupo de pacientes que fallecieron (valor



p=0,000). Puntaje SOFA fue mayor en el grupo
de pacientes que presentaron shock séptico
(valor p=0,004) y requirieron soporte vaso-
presor e inotrépico (valor p=0,003). El puntaje
APACHE Il fue mayor en el grupo que presento
sepsis (valor p=0,016), shock séptico (valor
p=0,068) y necesidad de terapia de reemplazo
renal (valor p=0,001).

Discusion

Los hallazgos del presente estudio estan
a favor de la Klebsiella pneumoniae como un
microrganismo que afecta principalmente a
pacientes de edad avanzada con multiples
comorbilidades y con antecedente de cirugias
recientes, uso de antibiéticos previos y porta-
dores de dispositivos invasivos.

En los estudios revisados se reporta el sexo
masculino como el mayormente afectado
por bacteriemia por Klebsiella pneumoniae
[8,15,16,17], sin embargo, existen publicacio-
nes tanto a favor del sexo femenino [2] como
del masculino en cuanto a mayor porcentaje de
mortalidad [17, 18]; en este estudio no se en-
contro significancia estadistica con mortalidad
respecto al sexo, sin embargo, se evidencio
una mayor frecuencia de sepsis y shock séptico
en las mujeres que en los hombres.

En términos generales, los promedios de las
edades en los diferentes estudios se encuen-
tran entre 51y 72 anos [2,15, 18, 19], en este
estudio se encontré un promedio de edad de
58 anos, igual a lo reportado por De la Rosa
et al. en un estudio de bacteriemias realizado
en Colombia [15], y por Zheng et al. en una
publicacion desarrollada en China [16].

En este trabajo, el 41,9 % de los pacientes
fueron mayores de 65 afios, siendo superior
este porcentaje al reportado en otro estudio
donde describen un 72,1 % [2]. Cabe resaltar
que, en la misma investigacién, se describe el
ser mayor de 65 afios como factor indepen-
diente de mortalidad [2]; estos resultados son
semejantes a los documentados en el presente
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estudio, donde se encontré como factor protec-
tor en mortalidad la edad menor de 60 afnos.

Por otro lado, en este estudio el 46 % de
los pacientes se encontraban en la UCI al
momento del diagndstico de la bacteriemia; en
trabajos similares se han reportado porcenta-
jes superiores que van desde el 60 % hasta el
88,5 % [7,18].

En relacion a los dias de estancia hospita-
laria, en el presente estudio se encontré un
promedio de 21 dias antes del diagndstico de la
bacteriemia; igual a lo reportado en un estudio
realizado en Medellin sobre bacteriemia por
enterobacterias resistentes a carbapenémicos
[8]. Otras publicaciones reportan entre 10 y
27 dias [18,19]. Adicionalmente, se encontro
en esta investigacion un promedio de dias de
estancia posterior al diagnostico de 24 dias,
similar a los datos revisados en otros estudios,
los cuales fluctuan entre 12 y 33 dias [19].

Existen reportes de alto porcentaje de uso
previo de dispositivos invasivos como catéter
venoso central y sonda vesical; esto lo demues-
tra un estudio realizado en Bogota en el que
reportaron porcentajes similares a los encontra-
dos en el presente estudio: 94,2 % para catéter
de acceso central y 78,3 % para dispositivos
en la via urinaria [7]. Ademas, se encontré un
porcentaje significativo de pacientes con uso
previo de antibiéticos (75,8 %), resultado simi-
lar al reportado en un estudio en China, donde
se describié un 78,9 % [2].

En otras publicaciones se describe un por-
centaje entre 10-30 % de presentacion de bac-
teriemias primarias [4,20], sin embargo, en este
estudio fue significativamente mayor (66 %),
esto debido a que el origen de la bacteriemia
no fue descrito muchas veces por los médicos
tratantes en los registros de historias clinicas.

En relacién con el tratamiento antibiético
empirico empleado, se obtuvieron hallazgos
similares en un estudio realizado en Bogota,
donde se reportdé a los carbapenémicos con
34,9 %, la piperacilina tazobactam con 12,6%
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y el cefepime 12,6 % como los usados con
mayor frecuencia [7].

En este estudio se encontré que un 16,4 %
de los pacientes fallecieron antes de obtener
el resultado positivo del hemocultivo, por lo
que no recibieron tratamiento dirigido. Este
porcentaje es similar al encontrado en un es-
tudio realizado en Italia donde fue de 9 % [17]
y en Estados Unidos donde fue del 10 % [21].

En el presente estudio la mortalidad intrahos-
pitalaria fue alta (38 %). En la literatura, las
tasas brutas de mortalidad por bacteriemia por
Klebsiella pneumoniae se encuentran entre 20-
70 %, siendo mas altas en pacientes con CRKP,
admitidos a la UCI y con trasplante de células
madres hematopoyéticas [12, 17, 19]. Nosotros
consideramos que una posible explicacion para
la alta tasa de mortalidad encontrada es que
la mayoria de los pacientes se encontraban en
la UCI al momento del diagnostico con desa-
rrollo concomitante de sepsis y shock séptico,
ademas de influir la gravedad del diagndstico
de ingreso.

Asimismo, se observoé una mayor presen-
tacion de desenlaces adversos en relacion a
publicaciones realizadas en otros paises que
incluyen a la Klebsiella pneumoniae sensible
[2, 22, 23, 24]. Los hallazgos del presente
estudio son similares a los reportados en una
publicacién en Turquia con Klebsiella pneumo-
niae resistente a carbapenémicos, en el que
describen que el 82,6 % requirié ingreso a UCI
después de la infeccién, 87,9 % presento sep-
sis, 55,3 % shock séptico y 65,7 % necesidad
de ventilacién mecanica [19]. También fueron
similares a los encontrados en un estudio rea-
lizado en la ciudad de Bogota con Klebsiella
pneumoniae resistente a la cefalosporina de
tercera generacion, en el cual reportaron que
el 50,7 % requirié soporte inotrépico, un 73,9 %
presento sepsis severa y 50,7 % shock séptico
[7]. Por otro lado, el porcentaje de pacientes
con necesidad de terapia de reemplazo renal
fue similar a la encontrada en los estudios re-
visados, donde varia entre el 5-19 % [ 2, 3,11].
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El antecedente de cirugia reciente tuvo
asociacién con desenlaces adversos como
ingreso a UCI, ventilacion mecanica y soporte
vasopresor o inotropico, esto podria explicarse
teniendo en cuenta que el estado postoperato-
rio puede generar alteracion de la flora natural,
disfuncion de los mecanismos de defensa del
huésped, predisposicion a la adquisicion de
infecciones y, por lo tanto, riesgo de disfuncion
organica y necesidad de algun tipo de soporte
[19].

Aunque existen publicaciones que han en-
contrado que el ser portador de un dispositivo
urinario o catéter venoso central se asocia con
el aumento de la mortalidad [19], no se encon-
tré significancia estadistica con mortalidad pero
si con el ingreso a UCl y ventilacion mecanica.

APACHE 1l es el estandar de oro para la
evaluacion de riesgo en pacientes criticos y es
uno de los puntajes mas empleados en sepsis
[25]; en este estudio, puntajes inferiores a 15
se asociaron con menor presentacién de des-
enlaces adversos como sepsis, shock séptico y
terapia de reemplazo renal, encontrando signifi-
cancia estadistica. Adicionalmente, se encontro
asociacién entre albumina <2g/dl y desarrollo
de sepsis, shock séptico y requerimiento de
soporte vasopresor e inotrépico; esto podria
ser explicado por la alteracién de la sintesis
de albumina, los cambios correspondientes
en la farmacocinética de los antibiéticos en los
pacientes criticamente enfermos y las reper-
cusiones sobre la efectividad de los mismos
[26]. La evidencia cientifica disponible en la
actualidad reconoce asociacion de los niveles
de lactato sérico con la mortalidad y estos
son empleados para el diagnéstico temprano,
manejo y estratificacion de riesgo en pacien-
tes con shock séptico [27]; lo que esta a favor
del hallazgo encontrado en este estudio en el
cual los niveles de lactato sérico <4 mmol/L se
relacionaron con menor mortalidad.

De igual forma, se encontré la diabetes como
factor de riesgo para el desarrollo de sepsis, lo
cual esta ampliamente soportado en la litera-



tura dado que esta comorbilidad genera en el
huésped una desregulacion del sistema inmune
[28]. Ademas, se encontrd que los pacientes
que tenian antecedente de insuficiencia car-
diaca cronica y diabetes mellitus presentaron
con mayor frecuencia requerimiento de terapia
de reemplazo renal; la literatura disponible
reconoce estas patologias como factores de
riesgo para el desarrollo de falla renal aguda,
lo que explicaria la asociacion encontrada [29].

Estudios han hallado diferencias en morta-
lidad con relacion al tipo de resistencia de la
Klebsiella pneumoniae; un estudio realizado en
China reveld que la mortalidad hospitalaria, y
a los 28 dias por CRKP, fue significativamente
mas alta que para los pacientes con Klebsie-
lla pneumoniae sensible a carbapenémicos
(CSKP) (33,3 % vs. 16 %) [16]. Sin embargo,
en este estudio no se encontré asociacion de
la resistencia a carbapenémicos con aumento
de mortalidad u otros desenlaces adversos.
Tampoco se encontrd asociacion estadistica
con el indice de Charlson, uso previo de este-
roides, neoplasia, enfermedad renal y estancia
hospitalaria previa con mortalidad como ha sido
reportado en otros estudios relacionados con
el tema [19,30, 31].

Entre las principales limitaciones se con-
sidera el ser un estudio observacional y re-

trospectivo. Ademas, el tamafio de la muestra
limito la significancia estadistica por lo que no
fue posible demostrar asociaciones entre va-
riables reportadas en otros estudios. Al ser un
estudio monocéntrico, no es posible extrapolar
los resultados a toda la poblacién afectada por
bacteriemia por Klebsiella pneumoniae, sin
embargo, es una aproximacion para evaluar las
caracteristicas y los posibles desenlaces en los
pacientes con esta patologia en nuestra region.
Se plantea para futuras investigaciones realizar
estudios prospectivos en los cuales se realice
seguimiento y evaluacion de la mortalidad a
largo plazo ya que en el presente estudio solo
fue explorada de manera intrahospitalaria.
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