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RESUMEN.

En 2019, un evento desencadend las alertas epidemioldgicas de los sistemas de salud
globales debido a la aparicion de un nuevo coronavirus llamado SARS-CoV-2. Por su
alto nivel de infectividad se propagd rapida y eficazmente por todo el mundo, dejando
innumerables victimas mortales. Si bien este virus presentd una alta tasa de mortalidad,
es importante sefialar que existio un factor trascendental que increment6 gravemente esta
tasa. Esto se debié a la aparicion de coinfecciones y sobreinfecciones bacterianas en

pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).

Esta revision tiene como objetivo recapitular el conocimiento sobre la presencia de
coinfecciones y sobreinfecciones bacterianas en pacientes que estuvieron en UCI, cuyo
compromiso fue a nivel respiratorio o que evolucionaron a un caso grave de sepsis. Asi
como la descripcion de los principales agentes causales de estas coinfecciones y

sobreinfecciones.
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ABSTRACT.

En 2019, an event triggered epidemiological alerts from global health systems due to the
emergence of a new coronavirus called SARS-CoV-2. Due to its high level of infectivity,
it spread rapidly and effectively worldwide, leaving countless fatalities. While this virus
presented a high mortality rate, it is important to note that there was a significant factor
that greatly increased this rate. This was due to the appearance of bacterial coinfections
and superinfections in patients hospitalized in the Intensive Care Unit (ICU). This review
aims to summarize the knowledge about the presence of bacterial coinfections and
superinfections in patients who were in the ICU, whose involvement was at the
respiratory level or who evolved to a severe case of sepsis. As well as the description of

the main causal agents of these coinfections and superinfections.
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1. INTRODUCCION.

La pandemia causada por el virus SARS-CoV-2 present6 un gran desafio para el personal
médico debido a las elevadas tasas de mortalidad, las cuales se vieron afectadas por la
aparicion de infecciones asociadas a varios agentes microbianos. Durante la infeccién
producida por SARS-CoV-2, se describieron dos situaciones al momento de la aparicion
de otras infecciones en pacientes: la coinfeccion, que es la infeccidon simultanea de un
hospedero por uno o varios agentes patdgenos en las primeras 48 horas de la infeccion,
es decir, el hospedero ingresa ya con el cuadro clinico producido por estos agentes (Nori
etal., 2020), y las sobreinfecciones que aparecen en los pacientes después de las primeras
48 horas de estancia en el hospital y que se asocian a la atencion hospitalaria. Estas se
denominan Infecciones Asociadas a la Atencion en Salud (IAAS) (Cusumano et al.,
2020). Existen tres factores que se relacionan con la aparicion de estas sobreinfecciones:
factores ambientales, factores del hospedero y los factores de virulencia del agente causal.
La transmision se ve relacionada por el contacto del personal de salud con los pacientes
y con la contaminacion del area en donde se encuentran internados dichos pacientes

(Aucancela, y Rivas, 2023).

Debido a la enfermedad por coronavirus (COVID-19), los pacientes suelen presentar

cuadros respiratorios que van desde el resfriado comun hasta la neumonia, shock séptico



y fallo multiorganico los cuales son motivos para transportar a los pacientes a la Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI). Segun Gonzales y colaboradores (2020), el 26% de los
pacientes hospitalizados con enfermedad por SARS-CoV-2 requirieron atencion en UCI.

Hasta la aparicidn de esta variante, ya existia informacion sobre 6 tipos de Coronavirus
que causan infecciones en humanos, 2 de los cuales fueron responsables de brotes
pandémicos, el SARS CoV en 2002 y el MERS-CoV en 2012 (Rodriguez et al., 2020).

El virus SARS-CoV-2, causante de la pandemia en 2020, pertenece taxondmicamente a
la familia Coronaviridae, género Betacoronavirus, que se agrupa en el linaje B y que
posee al menos 200 secuencias virales conocidas (Belmar, 2022). Es un virus envuelto de
morfologia circular con un didmetro variable entre 60-140 nm. Sus proteinas tienen forma

de pico que se asemejan a una corona (Murray et al., 2021). (Figura 1)

Figura 1 tamaio en nm del virus del Sars-CoV-2

Imagen tomada de libro Molecular Biology
of the SARS-Coronavirus (Lal 2010).

Su genoma esta comprendido por una cadena de ARN monocatenario positivo sencillo
de 26-32 kilobases de tamafio, lo que lo convierte en uno de los genomas mas grandes
conocidos para un virus de ARN (Pichardo y Riley, 2022). Estructuralmente, esta
envuelto por una bicapa lipidica que se deriva de la membrana de la célula hospedadora.
Esta a su vez esta conformada por cuatro proteinas estructurales: proteina S o espiga, M
o de membrana, E de envoltura y N de nucleocéapside, ademas de una hemaglutinina-
esterasa HE (Diaz y Toro, 2020). Cuando este virus ingresa al organismo inicia con la
replicacion viral primaria en la mucosa epitelial del tracto respiratorio superior, en ese
momento puede iniciar su invasion a las células epiteliales de los bronquios y alveolos,
ademas de algunos macréfagos pulmonares, el endotelio vascular y varios érganos por



medio de la proteina S. Con esto a partir del dia 8 de la infeccion empieza la aparicion de
los sintomas asociados al sindrome respiratorio producido por este virus (Torres et al.,
2021).

Los estudios realizados sobre la evolucion de la enfermedad han mostrado la aparicién de
coinfecciones y sobreinfecciones bacterianas asociadas con la neumonia causada por
SARS-CoV-2, lo que resultd en eventos no deseados en los pacientes y que causo alerta
en el personal de salud (Ferrando et al., 2020). Por esta razon, la identificacion y el
tratamiento temprano de estas infecciones, sus agentes etioldgicos y el nivel de
susceptibilidad a los farmacos son indispensables para evitar la propagacion de estas
infecciones a 6rganos y tejidos, lo que puede llevar a una bacteriemia y desencadenar un

cuadro grave de sepsis (Mayoral et al., 2020).

Los sistemas de salud internacionales informaron un rango de referencia para las
coinfecciones asociadas con esta infeccion durante esta pandemia, entre el 10 y el 12%
de los pacientes hospitalizados presentaron sintomas de coinfecciones y sobreinfecciones
bacterianas. Las méas comunes fueron aquellas que se enfocan en el sistema respiratorio
inferior (Soto et al., 2020). En Espafia, se reportdé como agentes causales de coinfecciones
y sobreinfecciones a Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Staphylococcus aureus y Enterococcus faecalis (Mayoral et al., 2020). Mientras que, en
México, se pudieron identificar a Acinetobacter baumannii, Escherichia coli,
Enterobacter cloacae, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus (Rodriguez et
al., 2022). Por otro lado, en Colombia se pudieron aislar Klebsiella pneumoniae,
Stenotrophomonas maltophilia, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii,

Staphylococcus aureus y Enterobacter cloacae (Algarin et al., 2022).

Para finalizar, en Ecuador en 2019, Ochoa y sus colegas, como parte del Instituto
Nacional de Investigacion en Salud Pablica (INSPI), presentaron datos sobre el Hospital
Homero Castanier Crespo ubicado en la ciudad de Cuenca. Por otro lado, El Instituto
Ecuatoriano de Seguridad Social (IESS) en su boletin epidemioldgico del 2023
proporciond informacién sobre este tipo de infecciones asociadas. Ademas, en el 2023,
Llangari en el Oriente y Olmedo en el Hospital de la Policia Nacional de Quito,
publicaron datos sobre infecciones asociadas a la ventilacion mecéanica y catéteres en via
periférica y central, relacionadas con la infeccion principal causada por el SARS-CoV-2.

En estas casas de salud los géneros bacterianos que predominaron como causantes de este



tipo de infeccion fueron: Klebsiella pneumoniae, Stenotrophomonas maltophilia,

Acinetobacter baumannii, Staphylococcus aureus y Enterobacter cloacae.

Desde el punto de vista microbiologico, la identificacion correcta del agente causal de
diferentes infecciones es importante, ya que se puede correlacionar con la clinica existente
en pacientes afectados por esta enfermedad. Ademas, la respuesta de estos agentes a los
farmacos es de gran ayuda para la evolucion de la recuperacion del paciente, evitando asi
la aparicion de mecanismos de resistencia y las complicaciones que conllevan el
tratamiento inadecuado o empirico con antibi6ticos, ademas de altos costos hospitalarios

y la permanencia de pacientes en &reas criticas (Hughes et al., 2020).

Actualmente, la mortalidad producida por SARS-CoV-2 ha disminuido drasticamente
gracias al sistema de vacunacion mundial. Y por ello, las coinfecciones causantes de

neumonia bacteriana también han disminuido (Luzuriaga et al., 2021).
2. UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS.

Las unidades de cuidados intensivos (UCI) son servicios altamente especializados y
equipados con todo lo necesario para atender a pacientes que se encuentran gravemente
enfermos o requieren un seguimiento y tratamiento constante. La unidad de cuidados
intensivos brinda diversos tipos de atencién y tratamiento, asi como observacion de

pacientes hospitalizados (Milagros et al., 2020).
Bioseguridad.

Los protocolos de bioseguridad en UCI son procedimientos que los trabajadores de la
salud deben seguir al manipular sangre, secreciones, fluidos y otros materiales bioldgicos.
Estos incluyen el uso de equipos de proteccion personal, la limpieza y desinfeccion de
materiales reutilizables, el manejo adecuado de materiales potencialmente peligrosos y la
implementacién de normas de bioseguridad a nivel institucional (Domingo y Mayo,
2021).

Infecciones asociadas a pacientes en Unidad de Cuidados Intensivos.

Las infecciones asociadas a la atencién en salud (IAAS) son frecuentes en las unidades
de cuidados intensivos y pueden ser ocasionadas por diversos factores, como la
exposicion a microorganismos patégenos, la falta del cumplimiento de normas de

bioseguridad y el uso inadecuado de equipos médicos. Estas infecciones pueden provocar



un aumento en la duracion de la estancia en la UCI, asi como en la morbilidad, la

mortalidad y los costos del tratamiento (Cavalcanti et al., 2023).

Infecciones asociadas a Pacientes COVID-19 positivo en la Unidad de Cuidados

Intensivos.

Las infecciones asociadas al SARS-CoV-2 en pacientes en unidades de cuidados
intensivos son un problema importante y pueden ser causadas por los factores ya
mencionados. Algunas de las complicaciones infecciosas asociadas con la infeccion por
coronavirus en pacientes criticos admitidos en UCI, incluyen: neumonia asociada a
ventilacion mecanica, infeccion del tracto urinario asociada a catéter, bacteriemia
asociada a catéter venoso central e infecciones causadas por otros grupos microbianos,

como por ejemplo Candida spp (Estella et al., 2021).

Frente a la aparicion de coinfecciones y sobreinfecciones, es necesario identificar a los
agentes causales para iniciar el tratamiento adecuado. Durante este procedimiento, el area
de microbiologia es vital debido a la importancia de los protocolos que ahi se realizan. Al
ser un area muy especifica y sensible, el personal debe estar correctamente capacitado

para llevar a cabo este proceso.
3. IDENTIFICACION DEL AGENTE VIRAL.

Toma de muestra: Para el estudio de portacion de SARS-CoV-2, la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) propuso que la mejor muestra es el hisopado nasofaringeo.
El proceso de toma de muestra es vital, pues una buena muestra permitird que se pueda
amplificar el Acido Desoxirribonucleico (ADN) y por ende llegar a una correcta
identificacion del virus. Por ello, es importante definir que una adecuada toma de muestra
se la realiza introduciendo el hisopo de fibra de nilén aterciopelado, en la fosa nasal, se
desliza el mismo por la mucosa del piso de la fosa nasal hasta topar la parte posterior de
la faringe, se frota el hisopo con esa mucosa, girandolo y luego retirandolo. Hay que
asegurarse gue la muestra no presente contaminantes como mucosidades o sangre. Los
hisopados nasofaringeos deben mantenerse en el mismo tubo con medio de transporte
especifico, asegurando asi la conservacion del virus en la muestra (OMS, 2020). El medio
de conservacion y transporte viral puede ser el medio UTM (Medio de Transporte
Universal) que posee solucion salina para la conservacién del agente, ademas proteinas y
azlcares mas un indicador de pH y antibidticos y antimicéticos para evitar la

contaminacion de la muestra (Copan, 2022). Estos son estables a temperatura ambiente y



no intervienen en la recuperacion del ADN o ARN viral (Sociedad Chilena de Medicina
Intensiva, 2022).

Procesamiento de la muestra: EI ARN viral fue detectado mediante técnicas de Biologia
Molecular. Durante la pandemia, la técnica molecular denominada PCR (reaccion en
cadena de la polimerasa) fue la de eleccion debido a que favorecid de manera rapida y
efectiva la deteccion del SARS-CoV-2 (Antonia et al., 2022).

Especificamente la PCR en tiempo real (RT-PCR) fue el método utilizado para detectar
la presencia del ARN del SARS-CoV-2 en muestras bioldgicas como hisopado
nasofaringeo, secrecion traqueal, muestras de lavado broncoalveolar y sangre. Este
método permitio la deteccidn cualitativa del ARN viral del SARS-CoV-2 al amplificar
una pequefia cantidad de ADN complementario que se pudo observar mediante
fluorescencia proveniente de una sonda (Revollo y Llibre 2021). La RT-PCR en tiempo
real se considera el estandar de oro para diagnosticar la COVID-19 porque es muy
especifica y sensible (Serrano et al., 2021). Hay que sefialar que esta técnica posee alta
sensibilidad (85 y 90%) y especificidad (99.5%) (Pomeda y McGill, 2023).

4., COINFECCION Y SOBREINFECCION:

La coinfeccion bacteriana es una infeccion adquirida en la comunidad que se diagnostica
dentro de las primeras 48 horas del ingreso hospitalario, mientras que la sobreinfeccién
es aquella que se adquiere después de las 48 horas posteriores al ingreso hospitalario
(Montoya, 2023). Para diagnosticar una coinfeccién o sobreinfeccion bacteriana en
pacientes hospitalizados, que presentan problemas respiratorios o alteraciones clinicas, es

necesario tener en cuenta algunos criterios especificos:

e Criterios clinicos: Estos se representan mediante varios signos y sintomas que
son clave para definir una posible infeccion, como picos febriles persistentes,
esputo purulento o sanguinolento e inestabilidad hemodindmica (presion arterial
irregular) (Chaparro, 2022).

e Criterios paraclinicos: Estos criterios hacen referencia a la importancia de medir
ciertos parametros en exadmenes de laboratorio para detectar indicios de
coinfecciones y sobreinfecciones bacterianas en pacientes con COVID-19. Se
destaca la medicién de neutrdéfilos, leucocitos, linfocitos, procalcitonina y niveles
de lactato en sangre como indicadores relevantes (Rendon y Alvarez, 2022).

Durante las sobreinfecciones, se observa un aumento en los neutrofilos y una



disminucion en los linfocitos, lo que puede reflejar una posible infeccién
bacteriana. Por otro lado, la procalcitonina es un biomarcador que se eleva
rdpidamente en infecciones bacterianas graves como neumonia, bacteriemias,
meningitis y sepsis. (Lenard et al., 2023). Mientras que el lactato sanguineo se
utiliza como marcador de hiperperfusion tisular sistémica, lo que refleja
disfuncidn celular en pacientes con sepsis y es util en el diagnéstico y tratamiento
de esta afectacién secundaria a la COVID-19 (Matus et al., 2020). Estos
indicadores son fundamentales para la deteccion temprana de complicaciones
infecciosas en pacientes con COVID-19, lo que puede contribuir a un manejo
clinico més efectivo (Terry y Cabrera, 2022)

Criterios radioldgicos: Estos se caracterizan por la observacion de patrones
anormales en el térax mediante pruebas radioldgicas, como derrames pleurales,
inflamacién nodular a nivel toréxico y consolidacién basal, que es la presencia de
tejidos anormales endurecidos y que en la placa de Rayos X se observa como

manchas blancas (Voiriot et al., 2022).

Si se cumplen estos tres criterios, es necesario tomar muestras tanto de sangre como

de secreciones respiratorias, para iniciar el analisis microbioldgico de los diferentes

agentes bacterianos que podrian estar causando estas coinfecciones y sobre

infecciones (Molina et al., 2022).

IDENTIFICACION DEL AGENTE BACTERIANO:

En el laboratorio de Microbiologia se realiza el diagnostico de enfermedades infecciosas,

por medio de aislamiento, identificaciébn y reporte de susceptibilidades a los

antimicrobianos, ya sea de forma fenotipica o automatizada. Es importante recalcar la

necesidad de una correcta fase preanalitica, especificamente al momento de la toma la

muestra (Cercenado y Cantdn, 2020)

Toma de muestra:

En caso de las muestras del tracto respiratorio existen varios procedimientos para la

obtencién de las mismas, como se detalla a continuacion:

Exudado faringeo: Para tomar este tipo de muestras, se deprime la lengua del
paciente con un baja lenguas. Luego, con un hisopo esteril y seco se procede a
frotar la parte posterior de la faringe y las amigdalas. El hisopo con la muestra



debe colocado en un medio de transporte (puede ser Stuart o un tubo con solucion
salina estéril). Cada tubo debe ser etiquetado correctamente con los datos del
paciente y la fecha de recoleccién de la muestra (Fleury, 2019).

Lavado broncoalveolar: Este procedimiento debe realizarse de manera adecuada
por el médico especialista, ya que es un procedimiento invasivo en donde se
instala un broncofibroscopio junto con solucién fisioldgica estéril, que se ubicara
en cualquiera de los segmentos pulmonares, para luego ser extraida por
aspiracion, absorbiendo asi la mayor cantidad de muestra posible durante 3
aspiraciones. El transporte de esta muestra es en un tubo de plastico o vidrio
estéril, sin ningln medio extra de conservacion (Alzate et al., 2021).

Aspirado traqueal: la realizacion de este procedimiento necesita de un especialista
médico debido a la introduccién de una sonda de aspiracion endotraqueal,
aspirando la muestra hasta un recolector de vidrio o plastico estéril (Sociedad
Chilena de Medicina Interna, 2022).

Al hablar de la obtencion de muestras sanguineas hay que tomar en cuenta los siguientes

pardmetros:

Obtencion sanguinea: Se realiza mediante el procedimiento de venopuncion, es
decir muestra tomada desde la vena. Este procedimiento es muy delicado debido
a la facilidad de contaminaciones cruzadas, sobre todo con microbiota normal de
la piel. Para evitar esto, es necesario realizar la correcta asepsia de la zona que
sera intervenida. Se debe limpiar la zona con alcohol al 70% y esperar 30 segundos
hasta que se encuentre seco, para luego aplicar una solucién de yodo entre el 1 a
2%, cubriendo un area entre 2 a 4 cm de diametro. Luego se procede a limpiar los
tapones de las botellas de hemocultivo con alcohol al 70%. Se inserta la aguja en
la vena que se eligio, y se extrae el volumen necesario bajo las especificaciones
del fabricante de las botellas (entre 5 a 20 mL por botella). Se ha demostrado que
la significancia de esta prueba depende del nUmero de muestras que se extraigan.
Segun las recomendaciones de la Sociedad Espafiola de Enfermedades Infecciosas
y Microbiologia (SEIMC), se deben tomar 4 botellas de hemocultivo, 2 para
cultivos aerobios y 2 para anaerobios, tomadas de zonas diferentes en un intervalo

de tiempo determinado (Guembe et al., 2018).



Transporte de muestra:

Una vez tomadas las muestras, deben ser trasladadas lo mas rapido posible al area de
Microbiologia. Es importante sefialar que la conservacién de las muestras respiratorias,
es a través de un medio de transporte Stuart, que es sélido, preserva la muestra y con ello
los agentes presentes en la misma, ya que el glicerofosfato de sodio que posee, actla
manteniendo el equilibrio osmatico, mientras que el tioglicolato evita cambios a nivel

metabolico y provee una atmosfera de anaerobiosis (Sanchez et al, 2019).

En caso de las muestras obtenidas por lavado broncoalveolar y aspirado traqueal, no es
necesario de un medio de transporte o de conservacion adicional, debido a que la solucion
salina es suficiente para mantener la muestra intacta, asi como la viabilidad de los agentes

presentes que van a ser estudiados. (Alzate et al., 2021).

En el caso de muestras sanguineas para hemocultivos, es importante sefialar que una vez
tomada la muestra debe ser trasladada de forma inmediata al laboratorio de Microbiologia
para introducirla en la incubadora de forma urgente. Esto se debe a que las botellas de
hemocultivo contienen un medio de enriquecimiento preparado a partir de medio de
infusion de cerebro, corazon, extracto de levadura, cistina y un conjunto de vitaminas y
minerales que permiten el desarrollo bacteriano. Hay que tener en cuenta que a pesar de
que el medio sea de enriquecimiento, no posee el ambiente necesario para el crecimiento
bacteriano, es decir las condiciones dptimas de incubacién como temperatura de 37°C +/-
2°C y agitacion constante simulando al cuerpo humano (Britania, 2022). En caso de que
el paciente ya se encuentre recibiendo terapia antibidtica, las botellas de hemocultivo
poseen perlas poliméricas adsorbentes que captan el antibiético de la sangre, permitiendo
asi el correcto desarrollo de los microorganismos (Suérez, 2022).

Procesamiento de muestra:

En el caso de las muestras respiratorias bajas es necesario ver la calidad de éstas. Para
ello se realiza la coloracion Gram, debido a que con esta tincién no solamente se puede
observar bacterias y diferenciarlas morfoldgicamente, sino también permite identificar
algunas células de origen epitelial. Mediante el conteo celular es posible definir como
muestra contaminada a una muestra que contiene un numero elevado de celulas
epiteliales, y lo mas probable es que exista la presencia de microbiota de la via respiratoria
alta (Fierro, 2023). Una vez que se ha determinado que la muestra es microbioldgicamente

buena, se realiza la siembra en medios de cultivo selectivos y de enriquecimiento, como



son agar sangre, agar chocolate y agar MacConkey, lo que permite la identificacion de

las colonias caracteristicas de los agentes patdgenos (Sanchez et al, 2023).

En el caso de los cultivos de sangre, si son positivos, de la misma forma que los cultivos
respiratorios es necesario comprobar que no sea contaminacion. Esto se determina
mediante la cantidad de botellas que se encuentran positivas. Como ya se indico es
necesario que se tomen 4 botellas de hemocultivo. En caso de ser positiva una sola botella
con cocos Gram positivos se considera como contaminacion, ya que pueden ser cocos del
microbiota de la piel. Al ser positivos 2 o méas botellas con cocos Gram positivos se
considera como infeccién (Aray y Garcia, 2023). En el caso de bacilos Gram negativos,
se considera como infeccidn, incluso si solamente se encuentra una botella positiva. Esto
es posible gracias a la tincion Gram, que es el método mas rapido para observar la
presencia o ausencia de bacterias en una muestra analizada (Caceda, 2022). Para procesar
estos cultivos positivos se procede a inocular el contenido de las botellas en medios
selectivos como por ejemplo MacConkey y Manitol salado, y en el medio de

enriquecimiento sangre de cordero (Torres et al., 2022).
Identificacién bacteriana.

e Métodos fenotipicos: son utilizados para la identificacion bacteriana mediante
métodos convencionales, los cuales se basan en las caracteristicas fenotipicas
observables, tales como la morfologia, el desarrollo y la evaluacion de procesos
bioquimicos y metabdlicos. Podemos afirmar que el cultivo es el estandar de oro,
ya que es posible identificar caracteristicas macroscopicas y microscopicas de las
colonias aisladas. Basados en estas caracteristicas, se pueden realizar pruebas
bioquimicas de forma tradicional o automatizada hasta lograr identificar el género
y la especie correctamente. El cultivo adecuado permite la identificacion e
investigacion del nivel de susceptibilidad a los antibi6ticos (Navarro et al., 2022).

e Meétodos moleculares: Este tipo de técnicas sirven para analizar acidos nucleicos
de diferentes microorganismos. Mediante la genotipificacion se podra diferenciar
a los géneros y especies bacterianas, asi como los diferentes mecanismos de
resistencia antimicrobiana presentes en estos. Para realizarlos es necesaria la
extraccion del material genético que serd purificado, evitando la presencia de
inhibidores o contaminantes que eviten el desarrollo de la técnica. A pesar de la

precision (especificidad 98% y sensibilidad 99.5%) de estas técnicas, hay que



sefialar que el paso mas crucial se encuentra en la extraccion del material genético,
ya que es necesario una correcta lisis de la célula, ademés de la inactivacion de
diferentes enzimas nucleasas y la separacion de los &cidos nucleicos de los restos
celulares (Diz, 2020).

6. AGENTES BACTERIANOS MAS COMUNES:

En diferentes investigaciones se han publicado datos sobre los microorganismos presentes
en las coinfecciones y sobreinfecciones, en relacién con la infeccion inicial causada por
el SARS-CoV-2. En este documento, se incluirdn Unicamente bacterias que se encuentren
de manera constante, en un porcentaje elevado, utilizando como referencia Espafia,
México, Colombia y Ecuador. Esto se debe a que en estos paises se han encontrado
publicaciones relevantes con referencia a coinfecciones y sobreinfecciones asociadas a la

infeccion primaria producida por el SARS-CoV-2.

Los tipos de infecciones mas comunes son las neumonias que se asocian directamente
con la ventilacion mecéanica, mientras que la infeccion que se encuentra afectando al
torrente sanguineo se asocia con el uso de catéteres centrales y venosos, durante la

estancia de los pacientes en el area de cuidados intensivos (Espinosa, 2022).

Mayoral y colaboradores en el 2020 indican que, mediante la identificacion fenotipica en
el hospital de Castilla y Leon en Espafia, en el periodo comprendido entre el 8 de marzo
y el 31 de mayo de 2020, en donde el nimero de pacientes estudiados que generaron
infecciones secundarias asociadas a la infeccion primaria por SARS-CoV-2 fueron 113,
con una edad que bordeaba los 73 afios. Los agentes causales en el periodo de marzo a
mayo del 2020 fueron:

Tabla 1. Coinfecciones y sobreinfecciones asociadas a la Covid-19 en el hospital Castilla de Ledn

en el periodo de marzo a mayo del 2020

Agentes Porcentaje de aislamiento
Acinetobacter baumannii 31.66%
Staphylococcus aureus 21.66%
Pseudomonas aeruginosa 18.33%
Klebsiella pneumoniae 13.33%

Escherichia coli 6.66%




Como se puede observar en la Tabla 1, el agente bacteriano que predomina en esta
investigacion es Acinetobacter baumannii, que es un cocobacilo Gram negativo
estrictamente aerobio, no fermentador, que no forma esporas ni posee movimiento.
Perteneciente a la familia Moraxellaceae que posee variados sistemas de
multirresistencias, de tipo enzimatico y no enzimatico, ademas de ser un patégeno
oportunista y que puede encontrarse en la mucosa bucal de muchas personas sanas
(Murray et al., 2021). Es muy comun causando infecciones asociadas a la atencion en
salud, esto debido a sus mecanismos de patogenicidad como la formacion de biopeliculas
en los sistemas de humidificacion de los respiradores. También la fosofolipasa C, la
acinetobactina y la hemoxigenasa (Chalacan, 2021) que se encuentran relacionada con la
alta tasa de mortalidad en pacientes hospitalizados por su alta capacidad hemolitica
(Reina et al., 2022).

Al mencionar este tipo de infecciones en México, Rodriguez y colaboradores en el 2022,

presentan los siguientes datos generales reportados en el Hospital Hermanos Ameijeiras:

Tabla 2. Coinfecciones y Sobreinfecciones en el estado Hospital Hermanos Ameijeiras en 2021

Agente Porcentaje de aislamiento
Acinetobacter baumannii 15.2%
Pseudomonas aeruginosa 13.9%
Escherichia coli 12.7%
Enterobacter cloacae 12.7%
Staphylococcus aureus 11.4%

En este caso al igual que en Espafia el agente bacteriano mas comin fue Acinetobacter
baumannii que durante la pandemia tubo una presencia activa en el aparecimiento de
IAAS (Reina et al., 2022).

En Barranquilla - Colombia, Algarin y colaboradores en 2022 publicaron informacion

sobre coinfecciones respiratorias causadas por los siguientes agentes:



Tabla 3. Agentes aislados en muestras respiratorias en la unidad de cuidados intensivos en un
hospital en Barranquilla

Agente Porcentaje de aislamiento
Klebsiella pneumoniae 48.1%
Stenotrophomonas maltophilia 14.8%
Acinetobacter baumannii 11.1%
Staphylococcus aureus 7.4%
Enterobacter cloacae 3.7%

En el caso de la informacién obtenida en Colombia se puede observar la presencia
mayoritaria de un microorganismo de morfologia bacilar Gram negativo encapsulado,
que no posee movimiento y es anaerobio facultativo, muchas de las veces forma parte del
microbiota normal de la mucosa bucal, de la piel e intestinos, que pertenece a los
Enterobacterales, esta descripcion hace referencia al género Klebsiella pneumoniae, un
agente de importancia clinica, debido a que causa infecciones intrahospitalarias que son
de dificil tratamiento por la presencia de varios mecanismos de resistencia a
antimicrobianos. Un patégeno que pueden afectar el tracto urogenital, los dérganos
intraabdominales y producir bacteriemias que puede desencadenar en sepsis (Parrales et
al., 2022).

En Ecuador, Ochoa y colaboradores presentan datos obtenidos en el Hospital Homero
Castanier Crespo entre mayo del 2020 y abril del 2021 reportados por el Instituto
Nacional de Investigacion en Salud Publica, informando que los agentes causales de

coinfecciones fueron:

Tabla 4 Agentes aislados en muestras respiratorias en la unidad de cuidados intensivos en el
Hospital Homero Castanier Crespo

Agente Porcentaje de aislamiento
Klebsiella pneumoniae 45%
Klebsiella oxytoca 1%
Providencia spp. 1%
Escherichia coli 1%

Pseudomonas aeruginosa 1%




En este estudio se observo que la categoria de edad en donde se vieron afectados mas los
pacientes por este tipo de infecciones asociadas, fueron aquellas que se encontraban bajo
los 60 afios. De igual forma, Klebsiella pneumoniae fue el agente causal més frecuente

de coinfecciones.

Por otro lado, el IESS en su boletin epidemiologico del 2022, hace publicos datos sobre
incidencia de 1AAS, en pacientes hospitalizados por la infeccion primaria por SARS-
Cov-2 entre los afios 2020 y 2021. En este caso se observa como Klebsiella pneumoniae
sigue ocupando el primer puesto como patdgeno involucrado en este tipo de infecciones

respiratorias.

Tabla 5 Agentes aislados en muestras respiratorias en la unidad de cuidados intensivos en el
Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social.

Agente Porcentaje de aislamiento
Klebsiella pneumoniae 42.5%
Acinetobacter baumannii 10.5%
Pseudomonas aeruginosa 7.9%
Clostridioides difficile 7.9%
Escherichia coli 2.6%

En la Amazonia Ecuatoriana, Llangari y sus colaboradores en el 2021 publicaron datos
muy interesantes con referencia a coinfecciones en pacientes infectados con SARS-CoV-

2. En este estudio los microorganismos con mayor prevalencia fueron:

Tabla 6. Coinfecciones asociadas a la infeccion primaria por Sars-CoV-2 en la Amazonia
ecuatoriana.

Agente Porcentaje de aislamiento
Klebsiella pneumoniae 45%
Klebsiella oxytoca 1%
Providencia spp. 1%
Escherichia coli 1%

Pseudomonas aeruginosa 1%




En esta investigacion participaron 53 pacientes con PCR positivo para SARS-CoV-2.
Siendo las més afectadas aquellas personas que superaron los 60 afios y de género
masculino ademas que se encontraban en la ruralidad, asentados en la parroquia de
Misahualli. Esto se dio por la falta de la identificacion temprana de los agentes bacterianos
y a la precariedad en la que se encuentran algunos centros de atencion en las areas rurales.
También influyd la larga distancia entre los centros primarios de atencion y los hospitales

generales (Llangari et al., 2023).

Olmedo en 2023 realiza una investigacion, en donde se analizaron 156 pacientes de 188
que generaron una infeccion asociada a la infeccion inicial producida por el SARS-CoV-
2 en el hospital de la Policia Nacional en la ciudad de Quito. Los resultados se evidencian

enla Tabla 7.

Tabla 7. Agentes que generaron infecciones asociadas en el hospital de la Policia Nacional en la
ciudad de Quito.

Agente Porcentaje de aislamiento
Klebsiella pneumoniae 41.1%
Staphylococcus epidermidis 14.0%
Escherichia coli 7.0%
Klebsiella oxytoca 5.4%
Pseudomonas aeruginosa 3.9%

De manera similar a las otras investigaciones, en Ecuador se puede notar que Klebsiella
pneumoniae fue el microorganismo predominante en este tipo de infecciones asociadas
durante el periodo de marzo a octubre del 2020. El grupo de edad més afectado fue aquel

que se encontraba > a 60 afios (Olmedo, 2023).

Como se observa en las tablas 4, 5, 6 y 7 con referencia a Ecuador, existe una similitud
con Colombia como se evidencia en la Tabla 3, con referencia al agente causal mas
comun, Klebsiella pneumoniae. Esto puede ser a causa de su alto nivel de adaptabilidad,
ya que puede vivir durante mucho tiempo en las manos y piel del personal de salud,
gracias a la presencia de su capsula hidrofébica que lo protege de la desecacion. Otro
factor de virulencia de este microorganismo es la presencia de adhesinas y fimbrias que

le permite adherirse a la superficie de las células del hospedero (Parrales et al., 2022).



Ademas, posee lipopolisacaridos que permiten la activacion de los macréfagos, los
siderdforos que captan hierro de la hemoglobina y las proteinas de membranas externa
(De la Cruz et al., 2020).

Hay que tener cuidado al momento de relacionar la cercania entre Colombia y Ecuador y
el agente causal de este tipo de infecciones, ya que como lo indica la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS), cada pais tiene su epidemiologia. No se puede asegurar
que las cepas sean las mimas si no hay una investigacion cientifica indicando que estas
sean similares (OPS, 2019).

En Ecuador existen publicaciones con referencia al surgimiento de IAAS, pero solo
indican de manera general el porcentaje de pacientes que se vieron afectados por este tipo
de infecciones. Por ejemplo en el Hospital VVozandes, en la ciudad de Quito, en el periodo
establecido de enero hasta agosto del 2020, la prevalencia de IAAS asociadas con
pacientes afectados por SARS-CoV-2 y que desarrollaron neumonia asociada a la
ventilacién mecanica, fue considerablemente superior a otro tipo de infecciones que
surgieron, como por ejemplo las que afectaron el tracto urogenital y las infecciones
asociadas a enfermedades de transmision sexual (LIumiquinga, 2019).

Durante la busqueda de informacion para realizar esta investigacion, se encontro varias
publicaciones sobre algunos hospitales del Ecuador que reportan datos de importancia,
que, a pesar de no tener distincion del tipo de infeccion, el porcentaje de aislamiento del
agente y el tipo de muestra que se utilizd, presentan agentes microbianos causantes de
coinfecciones. Como es el caso de Fierro (2023), que hace referencia de manera general
que el nimero de pacientes que generaron infecciones bacterianas asociadas a la infeccién
primaria por SARS-Cov-2, fueron 807 que correspondieron a infecciones secundarias
respiratorias, de los cuales 592 fueron hombres. Mientras que los agentes bacterianos méas
comunes fueron, Pseudomonas aeruginosa con mayor presencia, seguido de Citrobacter
freundii, Citrobacter koseri, Morganella morganii y Proteus mirabilis. El rango de edad
en donde existe mayor presencia de agentes bacterianos asociados a infecciones
respiratorias fue de 50 a 64 afios, esta investigacion se realizé en el Hospital General IESS
Quito Sur. Como se observa el patdgeno principal fue Pseudomonas aeruginosa, que es
un bacilo Gram negativo perteneciente a la familia Pseudomonaceae, es motil gracias a
presencia un flagelo polar, es de metabolismo aerobio, pero es muy bueno desarrollandose
en ambientes anaerobios, bioquimicamente es catalasa y oxidasa positiva (Kumar et al.,

2023. Esto se puede relacionar a sus factores de virulencia, como son la estructura



bacteriana (Flagelo, Pili tipo IV, y proteina de membrana) y los factores de patogenicidad
secretados (Factores asociados a la formacidn de biopeliculas, a pigmentos y efectores de
quorum sensing) (Gémez, 2020).

De la misma forma, Maldonado y colaboradores en el 2021 exponen un caso de un
paciente masculino de 39 afios con antecedente de trasplante renal, que desarrollé una
sobreinfeccion luego de ser diagnosticado de COVID-19. Los agentes aislados de
muestras de sus hemocultivos fueron Candida albicans y Stenotrophomonas maltophilia.
En el urocultivo se identifico a Staphylococcus sciuri. Consideraron que en esta
sobreinfeccion fue determinante el tratamiento inmunosupresor farmacol6gico que
recibio el paciente. Este reporte fue realizado en un hospital en el canton Riobamba
(Maldonado et al., 2022).

Para finalizar, Espino y Leyva en el 2022 muestran una revision sistematica de todas
aquellas investigaciones que fueron observacionales, que reportaron prevalencias de
coinfecciones en pacientes con COVID-19 confirmados mediante PCR. En donde se
observan los siguientes agentes bacterianos: Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Haemophilus influenzae, Staphylococcus aureus, Acinetobacter baumanni,
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Enterococcus faecalis y Pseudomonas
aeruginosa. La informacidn obtenida fue de datos publicados en Nueva York, Barcelona,
y China, en donde se observo que el principal agente causal de las coinfecciones de tipo
hospitalario fue Staphylococcus aureus, Ademas, existen datos sobre la prevalencia de
coinfecciones de tipo viral y micético. Se observé que los principales agentes virales
fueron: Influenza A, Rhinovirus C, Influenza B, Adenovirus, Virus sincitial respiratorio y
Herpes simple. Mientras que los principales agentes fungicos fueron: Candida spp. y

Aspergillus spp.

Las investigaciones citadas proporcionaron una vision detallada de la prevalencia, los
agentes causales y el impacto de las coinfecciones bacterianas y fungicas en pacientes
con COVID-19. Asi mismo, indicaron que las coinfecciones respiratorias contribuyeron
a la morbilidad y mortalidad asociadas con las infecciones virales producidas por el
SARS-CoV-2. Identificaron agentes especificos y patrones de coinfeccion que pueden
usarse para recomendar prevencion y tratamiento. Por lo tanto, estos estudios han sido
cruciales para mejorar nuestra comprension de como se relacionaron el SARS-CoV-2 y
las coinfecciones y sobreinfecciones bacterianas, para mejorar la atencion clinica de los
pacientes con COVID-19.



CONCLUSIONES:

La bibliografia consultada evidencia que durante la pandemia provocada por
SARS-CoV-2 la prevalencia de coinfecciones y sobreinfecciones bacterianas fue
importante.

Estas coinfecciones y sobreinfecciones estan particularmente asociadas con la
mortalidad, ya que los patdgenos relacionados con las IAAS poseen mas factores
de virulencia, que afectan al hospedero y son mas dificiles de controlar. Ademas
de aumentar la gravedad de los sintomas clinicos en los pacientes que la padecen.
En América Latina, se observd que Klebsiella pneumoniae y Acinetobacter
baumannii fueron los patdégenos mas comunes de coinfeccion y sobreinfecciones
en pacientes que se encontraron en UCI, como consecuencia de la COVID-109.
En Ecuador las publicaciones sobre coinfecciones y sobreinfecciones, asociadas
a la infeccién primaria por SARS-CoV-2, son muy escasas. ES un campo poco
explorado, pese a la necesidad de conocer sobre la prevalencia de este tipo de
infecciones y sus agentes causales. Sin embargo, la informacién obtenida revela
que Kliebsiella pneumoniae fue el agente que se encontré en mayor porcentaje
como causante de coinfecciones y sobreinfecciones.

La informacion obtenida resalta la importancia de comprender y tratar
adecuadamente las coinfecciones y sobreinfecciones en pacientes con
enfermedades de origen viral, lo que conducira a una mejor atencion clinica y

reducira la morbilidad y mortalidad asociadas a este tipo de enfermedades.
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