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RESUMEN

Introduccion: La sepsis es una condicién que genera alta
morbilidad y mortalidad en donde la deteccién temprana
de los microorganismos causantes es esencial para un
manejo oportuno. Objetivo: determinar la frecuencia de
deteccion y tipificacion de los microorganismos por el PCR
multiplex (Film Array) en pacientes pediatricos (menores
de 18 afos) ingresados al servicio de urgencias con el
diagnostico confirmado de sepsis. Materiales y Métodos:
Se realizé un estudio observacional descriptivo
retrospectivo. Fueron analizados los paneles positivos de
hemocutivos de pacientes menores de 18 afios, con
diagndstico de sepsis, por medio de la tecnologia PCR
multiplex (Film Array) en el Hospital Clinica Infantil Club
Noel. Los resultados fueron comparados. Los datos fueron
analizados con Microsof Excel, empleando estadisticas
descriptivas. Resultados: De 101 hemocultivos positivos, el
panel molecular Film Array detecto el 92 (91%). Hubo
predominio de sepsis con puerta de entrada respiratoria y
menores de 3 afios de edad. Los gérmenes mas
frecuentemente detectados fueron los gram negativos tanto
en el hemocultivo como en el panel molecular.
Conclusiones: los hallazgos en cuanto a deteccién de
bacteriemia, en nuestra poblacion por PCR multiplex en
tiempo real demuestran su capacidad de deteccién y su
importancia en el diagndstico temprano y tratamiento
oportuno.
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ABSTRACT

Introduction: Sepsis is a condition that generates high
morbidity and mortality: The early detection of the
causative microorganisms is essential for timely
management. Objective: to determine the frequency of
detection and typing of microorganisms by multiplex PCR
(Film Array) in pediatric patients (under 18 years of age)
admitted to the emergency department with a confirmed
diagnosis of sepsis. Materials and Methods: This was a
retrospective, descriptive and observational study,
Positive blood culture panels of patients under 18 years of
age, diagnosed with sepsis, were analyzed using multiplex
PCR technology (Film Array) at the Hospital Clinica
Infantil Club Noel. The results were compared. The data
was analyzed with Microsoft Excel, using descriptive
statistics. Results: Of 101 positive blood cultures, the Film
Array molecular panel detected 92 (91%). There was a
predominance of sepsis from a respiratory source and
children under 3 years of age. The most frequently
detected germs were gram-negative organisms, both in the
blood culture and in the molecular panel. Conclusions: the
findings regarding the detection of bacteremia in our
population, using multiplex real-time PCR, demonstrate
its detection ability and its importance in early diagnosis
and timely treatment.
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INTRODUCCION

La sepsis es un sindrome caracterizado por
anormalidades fisioldgicas, patoldgicas y
bioquimicas que se producen como respuesta a una
infeccion"*” Es una condicién que genera alta
morbilidad y mortalidad en donde la deteccion
temprana de los microorganismos causantes es
esencial para un manejo oportuno.

El diagnostico rapido del agente causal de las
bacteriemias, ha constituido un reto continuo parala
microbiologia y la medicina, las cuales buscan un
tratamiento antimicrobiano dirigido en beneficio de
lavida del paciente®™”.

Los hemocultivos siguen siendo el Gold estandar
para el diagnostico de las Infecciones del torrente
sanguineo en nifios” ya que confirma el diagndstico
de bacteriemia, el cual requiere aislamiento de
patégenos para identificacion definitiva y
susceptibilidad antimicrobiano. Este proceso puede
durar hasta 72 horas o mas, lo que causa retraso en el

. ;e (67
diagnéstico”.

Actualmente se han desarrollado una variedad de
técnicas moleculares para la deteccion de
patdgenos® como la Reaccién en cadena polimerasa
multiplex en tiempo real para sepsis; Este método
fue disefiado para la deteccién de 24 patégenosy 3
genes de resistencia a antibidticos asociados con
infecciones del torrente sanguineo; Con sélo una
prueba se puede identificar patdgenos en 9 de cada
10 hemocultivos positivos, lo cual permiten tipificar
de forma rdpida los microorganismos y dar asi un
manejo dirigido””.

El objetivo del presente estudio fue determinar la
frecuencia de deteccidén y tipificacién de los
microorganismos por el PCR multiplex (Film Array)
en pacientes pediatricos (menores de 18 afos)
ingresados al servicio de urgencias con el
diagndstico confirmado de sepsis por hemocultivo.

MATERIALES YMETODOS

Se realizé un estudio observacional descriptivo
retrospectivo, de corte transversal. Se revisaron los
paneles de sepsis PCR multiplex (Film Array) de

pacientes pediatricos ingresados en el servicio de
urgencias y terapia intensiva pedidtrica, de la
fundacién Infantil Club Noel de Cali con sospecha
de sepsis, en el periodo comprendido entre
diciembre 01 del 2016 a marzo 31 del 2019 y cuyos
resultados fueron positivos tanto el panel molecular
como los hemocultivos.

Se excluyeron los reportes que carecian de datos
demograficos del paciente.

Se compard los resultados del hemocultivo con el del
Film Array. Se determiné la prueba simultdnea de
bacterias, virus, levaduras, parasitos y genes
resistentes a los antimicrobianos. El panel detecta 24
patégenos, y 3 genes de resistencia mecA-
resistencia a Meticilina; vana/B - resistencia a
Vancomicina y KPC - resistencia a carbapenémicos
de los patdgenos contenidos en la muestra de
hemocultivos positivos

Las variables estudiadas fueron edad, sexo,
procedencia, diagnoésticos principales, tipo de
gérmenes aislados, antibioticoterapia y la
mortalidad.

Técnica del PCR multiplex (Film Array): es un sistema
de amplificaciéon, deteccion y analisis del material
genérico de una variedad de microorganismos con
certificacion de la Food and Drug Administration
(FDA), cuya técnica es rapida y los resultados pueden
estar disponible entre 1y 2 horas.

El presente trabajo fue presentado y aprobado por el
comité de ética institucional, respetando los
principios de ética de la investigacion.

El analisis de los datos se realizd con el programa
Excel 2016. La edad se presenta en porcentajes de
grupos etarios y mediana con rangos intercuartilicos
Las variables cualitativas en porcentajes.

RESULTADOS

Se revisaron 111 paneles positivos para sepsis de
pacientes pediatricos menores de 18 afios, que
ingresaron durante el periodo de estudio.. Se
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excluyeron 10 del estudio porque presentaban datos
demograficos incompletos. La edad mediana de los
pacientes fue de 26 meses (IQR 11 - 95,5 meses) Otros
datos demograficos de los pacientes incluidos se
encuentranenlaTabla1.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los
pacientes con panel molecular para sepsis positivo.

Edad en meses N (%)
0-3 10 (9,9)
3.1- 36 51(50.9)
36.1-72 7 (6.9)
72.1-142 16 (15.9)
142.1-214 17(16.9)
AREA

Urbano 90 (89.9)
Rural 11(10.9)
SEXO

Femenino 40 (39.6)
Masculino 61(60.3)
Total 101 (101)

En la tabla 2 se observan las patologias de los
pacientes participantes

Tabla 2. caracteristicas clinicas y paraclinicas de los
pacientes atendidos en hospital infantil club Noel.

PATOLOGIA N (%)
Patologia respiratoria 46 (45.5)
Bronquiolitis grave con coinfeccion 12(11.8)
Neumologia grave 17 (16.8)
Otras causas 17(16.8)
Patologia renal 7 (6.9)
Sindrome nefrético 4(3.9)
Infeccion urinaria 2(1.9)
Falla renal crénica 1(0.9)
Patologia de tejidos blandos y ésea 11(10.8)
Celulitis aguda 7(6.9)
Artritis séptica 2(1.9)
Miositis 2(1.9)
Encefalitis autoinmune 1(0.9)
Meningitis 3(1.9
Enfermedad diarreica aguda 5(4.9)
Peritonitis primaria 4(3.9)
Fiebre entérica 1(0.9)
Sepsis origen abdominal 9(8.9)
Nefritis lupica 3(2.9)
Artritis idiopatica juvenil 1(0.9)
Crisis convulsiva febril 3(2.9)
Diabetes insipida 2(1.9)
Desnutricion aguda 2(0.9)
Sindrome de choque toxico 1(0.9)
Purpura trombocitopenia autoinmune 1(0.9
Varicela 1(0.9)

La comparacién de los resultados del hemocultivo
con el Panel Film Array se encuentra en la tabla 3.

Tabla 3. Hallazgos del Fillm array respecto a los
hemocultivos. N=101

Microrganismos

Hemocultivo PCR Film Array

N (%) N (%)
Gram positivos 39 (38.6) 38 (37,6)
Gram negativos 52(51.5) 45 (44,5)
Hongos 10(9.9) 9 (8,9
Total 101 (100) 92

La tipificacion de los gérmenes se observa en la Tabla
4.

Tabla 4. Tipificacion de microorganismos de fillm
array en relacion ahemocultivo.

Gérmenes Hemocultivo PCR Film Array
N (%) N(%)
101 101
Gérmenes Gram Positivos aislados 39 (38.6) 38 (37.6)
Estafilococo aureus 28(71.7) 28(71.7)
SARM 23(82.2) 23 (82.2)
SAMS 5(17.8) 5(17.8)
Stafilococo Epidermidis 2 (40) 2 (40)
Stafllococo Capitis 1(20) 1(20)
Stafilococo hominis 2(40) 2(40)
Streptococcus 10 (25.6) 10 (25.6)
streptococcus pneumonie 7(70) 7(17.9)
streptococo piogenes 3(30) 3(7.6)
leuconostoc lactis 12.5) Nd
Gérmenes gram negativos aislados 52 (51.5) 45(44.5)
Klebsiella oxitoca 1(1.9) 1(1.9)
Salmonella tipy 5(9.6) 5(9.6)
E. Coli 7(13.4) 7(13.4)
klebsiella pneumonie 15(28.8) 14(28.8)
serratia marcescens 1(1.9) 1.9
pseudomonas aeruginosa 4(7.6) 4(7.6)
Acinetobacter baumani 3(5.7) 2(3.8)
Enterobacteriaceae enterobacter cloacae  3(5.7) 3(5.7)
complex 4(7.6) 4(7.6)
Acinetebacter 2(3.8) 2(3.8)
Neisseria meningitidis 2(3.8) 2(3.8)
Pseudomonas putidas 1(1.9) Nd
Morganella morgani 1(1.9) Nd
Salmonella arizona 1(1.9) Nd
Pseudomonas luteola ampc 1(1.9) Nd
Burkholderia cepacia complejo 1(1.9) Nd
Hongos 10(9.9) 9(8.9)
Candida tropicalis 2(20) 2(20)
Candida parasilopsis 8(80) 7(70)

Abreviaturas:

SARM: stafilococo meticilino resistente
SAMS: Stafiloccoco meticilino sensible
Nd: no detectado
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DISCUSION

En el presente estudio el panel molecular detecto en
un porcentaje similar a los encontrado en otros
reportes, entre 90 a 100% dependiendo de la
capacidad del Film Array”""'". La capacidad de tener
los resultados de los gérmenes responsables de las
infecciones en poco tiempo con el panel molecular
Film Array en relaciéon al hemocultivo, permite
tomar decisiones terapéuticas tempranas y con un
target microbiano definido™".

En cuanto a los microrganismos aislados
correspondieron a bacterias de predominio gram
negativos en comparacion a gram positivos y
hongos, siendo este hallazgo esperable puesto que
estas constituyen la mayor etiologia de la sepsis y
bacteriemia en la poblacién pediatrica sobre todo en
los lactantes que representan la mayor poblaciéon de
nuestro estudio. También se podria relacionar a
condiciones médicas asociados, comorbilidades y
factores de riesgo asociados teniendo en cuenta que
el estudio se hizo tanto de pacientes de urgencia y
unidad de cuidado intensivo pediatrico en donde el
uso de catéteres, la estancia prolongada, la
resistencia antibidtica que representa factores de
riesgo para la invasion de bacterias gram negativas;
Esto refleja la importancia de este método en el
diagnostico oportuno para las enterobacterias las
cuales representan altas tasas de mortalidad “""*".

En cuanto a enterobacterias mas comunes se
encontro a klebsiella pneumonie en mayor porcentaje
que los observados en otros estudios como el
realizado porla Universidad dejorddn donde solo se
presentd en el 7.4 % en poblacion ligeramente
diferente a la del presente estudio, en el que se
incluyé a lactantes en mayor proporcién y la
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