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Resumen

Introduccion: Las infecciones del torrente sanguineo han
presentado cambios importantes en su epidemiologia, etiologia y
clinica, destacindose actualmente por su significativa morbilidad
y mortalidad, ademéas de un aumento en su incidencia en todo el
mundo. Los hemocultivos ayudan a proporcionar datos oportunos
y precisos que contribuyen al diagnéstico, tratamiento y control de
diversas enfermedades infecciosas. Objetivo: determinar el tiempo de
crecimiento bacteriano en los hemocultivos y comparar las diferencias
entre bacterias Gram negativas y Gram positivas. Materiales y
Métodos: Estudio descriptivo retrospectivo de todos los hemocultivos
tomados a la poblacién atendida con sospecha de sepsis en un hospital
de la Orinoquia colombiana entre los afios 2021 y 2022. Resultados:
Se analizaron un total de 5257 hemocultivos de los cuales el 21,15 %
(1112) de las muestras fueron positivas para crecimiento bacteriano;
de estos, en el 65,29 % (n=7206) se aislaron bacterias Gram negativas
y en el 34,71 % (n=386) bacterias Gram positivas. El tiempo mas
corto de crecimiento bacteriano en todos los hemocultivos fue para
Klebsiella pnenmoniae ssp. pneumoniae (3,60 horas) y el tiempo maximo
de crecimiento fue para Staphylococens hominis ssp. hominis (93,80 horas).
La media del tiempo minimo de crecimiento bacteriano para Gram
negativas fue de 15,86 horas (DE £ 10.78 horas), mientras que la media
del tiempo minimo de crecimiento para Gram positivas fue de 16,41
horas (DE* 8,20 horas). Conclusiones: Los tiempos de crecimiento
bacteriano para bacterias Gram negativas y Gram positivas fue
similar; sin embargo, se destaca que el tiempo minimo de crecimiento
se obtuvo en un germen Gram negativo y el maximo en un germen
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Abstract

Introduction: Bloodstream infections have pre-
sented important changes in their epidemiology, etio-
logy, and clinic, currently standing out for their signifi-
cant morbidity and mortality, in addition to an increase
in their incidence worldwide; thus, blood cultures help
to provide timely and accurate data that contributes
to the diagnosis, treatment, and control of vatious in-
fectious diseases. Objective: To determine bacterial
growth time in blood cultures and compare then di-
fferences between Gram-negative and Gram-positive
bacteria. Materials and Methods: A descriptive and
retrospective study of all blood cultures analyzed from
the population attended with suspected sepsis in a hos-
pital of the Colombian Orinoquia was conducted bet-
ween 2021 and 2022. Results: A total of 5257 blood
cultures were analyzed, of which 21.15% (1112) of the
samples were positive for bacterial growth. Of these,
Gram-negative bacteria were isolated in 65.29% (n =
726), and Gram-positive bacteria in 34.71% (n = 380).
The shortest bacterial growth time in all blood cultures
was for Kiebsiella pneumoniae ssp. pnenmoniae (3.60 hours),
and the maximum growth time was for Staphylococcus
hominis ssp. hominis (93.80 hours). The mean minimum
bacterial growth time for Gram-negative bacteria was
15.86 hours (SD * 10.78 hours), while the mean mini-
mum growth time for gram-positive bacteria was 16.41
hours (SD 8.20 hours). Conclusions: Bacterial growth
times for Gram-negative and Gram-positive bacteria
were similar; however, it is highlighted that the mini-
mum growth time was obtained in a Gram-negative
germ and the maximum in a Gram-positive bacteria;
relevant data since bacteriemia and sepsis are more
frequently caused by Gram-negative bacteria, which in
turn cause higher mortality.

Keywords: blood culture; Gram-negative bacte-
ria; Gram-positive bacteria; bacteremia; antimicrobial
agent; bacterial growth; sepsis.

INTRODUCCION

Los hemocultivos son una herramienta diagnéstica
esencial para determinar la presencia de microorganis-
mos en sangre y hacen parte de las recomendaciones
estandar de cuidado de la sepsis. Las infecciones del
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torrente sanguineo han estado sujetas a cambios im-
portantes en su epidemiologia, etiologfa y clinica, des-
tacandose actualmente por su significativa morbilidad
y mortalidad, ademas de un aumento en su incidencia
en todo el mundo (1-3). El hemocultivo continta con-
siderandose el ensayo de laboratorio mas util para el
diagnéstico de bacteriemia. Aproximadamente en el
10 % de los hemocultivos tomados se aislan microot-
ganismos, en el 7 % de ellos se consideran gérmenes
patégenos y en el 3 % restante, contaminantes (4).
Este método permite confirmar la bacteriemia; ade-
mas, permite no sélo establecer la causa infecciosa,
sino que, con base en los resultados, se puede modifi-
car el tratamiento antimicrobiano establecido y mejo-
rar el pronoéstico (5-7).

Por la complejidad de los procesos involucrados
en la realizacién de los hemocultivos, algunos estan-
dares internacionales recomiendan la implementacién
de indicadores que midan el desempefio de estos pro-
cesos, lo que permite hacer un seguimiento de activi-
dades como la toma de muestra, el proceso de cultivo
y el reporte de resultados (8-10). La finalidad del pre-
sente estudio fue determinar el tiempo de crecimiento
bacteriano en los hemocultivos y compararlo entre
bacterias Gram negativas y Gram positivas, e identi-
ficar las bacterias mis frecuentemente aisladas en la
poblacién atendida en un hospital de la Orinoquia
colombiana, resultados que seran de utilidad para el
ejercicio médico y la toma de decisiones.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo retrospectivo en
el que se utilizé como unidad de andlisis todos los
hemocultivos tomados a la poblacién atendida con
sospecha de sepsis en un hospital de la Orinoquia
colombiana. Este estudio se incluyeron todos los he-
mocultivos realizados entre el 2021 y 2022.

Dentro de las variables analizadas se incluyeron: i)
la positividad del hemocultivo, ii) el tiempo de creci-
miento bacteriano maximo y minimo, y iii) el tipo de
bacteria aislada (Gram positiva+/Gram negativa-). La
toma del hemocultivo se realizé en toda la poblacién
atendida con sospecha de sepsis que presentaba las
siguientes manifestaciones clinicas; taquicardia, fiebre
y escalofrios, asi como por resultados de examenes de
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laboratorios. En total se obtuvieron entre 8-10 ml de
sangre en pacientes adultos y de 1-3 ml en pacientes
pediatricos y neonatos, se extrajeron dos muestras de
diferentes partes anatémicas, se inocularon en dos bo-
tellas de hemocultivo, y se procesaron de acuerdo con
lo descrito en el protocolo institucional AD-LC-M-08
y del Instituto de Normas Clinicas y de Laboratotio
(CLSI) (6). Posteriormente, los hemocultivos se incu-
baron en el equipo automatizado BacT-Alert 3D (Bio-
merieux) y el resultado final se consider6 al quinto dia
de incubacién como positivo o negativo. La sensibi-
lidad bacteriana se estableci6 a través de microdilu-
ciones, y la identificacién de las bacterias aisladas se
realiz6 a través del sistema Viteck 211 (Biomerieux).

Los datos obtenidos fueron trasladados a un at-
chivo de Excel versién 2013, donde se prepararon
y analizaron los datos. Las variables cuantitativas se
describieron como medias y medianas y su desviacion
estandar con el rango intercuartilico (IQR). Las varia-
bles categbricas se expresaron en frecuencias absolu-
tas, relativas y proporciones. Los tiempos de positivi-
dad de los hemocultivos se agruparon en rangos de
horas: 0-234 horas, 24-478 horas y 488-72 horas. Esta
investigacién fue aprobada por el Comité de Etica de
Investigacion en Salud, del hospital regional de la Ori-
noquia, Yopal (Acta CEIS No 022 de 2023).

RESULTADOS

En el periodo del estudio se incluyeron un total de
5257 hemocultivos, con crecimiento bacteriano en el
21,15 % (1112) de las muestras (Fig. 1).

Hemocultivos
realizados 5257

Hemocultivos
v Negativos 4145

\d

Hemocultivos
Positivos 1112

Contaminados:

\4

v 1%
Gram (+): 386
Gram (-): 726

Figura 1. Flujograma- Hemocultivos de estudio.
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%
(n=7206) correspondieron a bacterias Gram negati-
vas y el 34,71 % (n=3806) a Gram positivas. Con res-
pecto al tiempo mds corto de crecimiento bacteriano

De los aislamientos obtenidos el 65,29

en todos los hemocultivos se observd con Klebsiella
pnenmoniae ssp. pnenmoniae (3,60 horas), con una me-
dia de tiempo minimo de deteccién en todos los ais-
lamientos bacterianos de 16,07 horas (DE 9,85), una
mediana de 14,20 horas (IQR 9,45-17,30) (IC95 %
11,93-16,47) y un rango entre 3,60 - 47,10 horas.

El tiempo maximo de crecimiento bacteriano en
todos los hemocultivos se observé con Staphylococcus
hominis ssp. hominis (93,80 horas), con una media para
el tiempo maximo de deteccién en todos los aisla-
mientos de 26,86 horas (DE 16,51) (IC95 % 16,21-
23,81) y un rango entre 11,30 - 93,80 horas. A con-
tinuacion, se describen los tiempos de deteccién por
grupos de bacterias.

En la tabla 1 se describen las bacterias Gram ne-
gativas aisladas y los tiempos de deteccién en orden
de frecuencia.

Con respecto al tiempo minimo de crecimiento
bacteriano del total de las bacterias Gram negativas, se
observé una media de 15,86 horas (DE 10,78 horas),
una mediana de 13,30 horas (IQR18,5-17,3) (1C95 %
12,74-18,97) y un rango entre 3,60-47,10. Los valores
arrojados para el tiempo méaximo de crecimiento bac-
teriano en estas bacterias fueron: una media de 25,26
horas (DE 14,07 horas) y una mediana de 19,80 horas
(IQR15,62-30,37) 1C95 % 21,19-29,33) con un rango
entre 11,30-72,70.

Los resultados obtenidos para las bacterias Gram
positivas se describen en la tabla 2.
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Tabla 1. Reporte de tiempos de deteccion en bacterias Gram negativas.

) : Frecuencia Frecue.ncia Tt e e Tiempo maxi- Media del Mfediana del
Bacteria Gram negativas Absoluta Relativa deteccion en horas mo de detec- tlempo. cl.ie tlempo. fle
n=726 (%) cion en horas | deteccion | deteccion

Escherichia coli 188 25,90 6,00 73,90 15,16 13,25
Klebsiella pneumoniae ssp. pneumoniae 167 23,00 3,60 24,80 11,94 11,80
Acinetobacter baumannii complex 84 11,57 6,50 38,50 11,93 11,20
Pseudomonas aeruginosa 60 8,26 6,90 30,20 16,26 15,60
Enterobacter cloacae complex 28 3,86 4,40 18,50 11,91 12,10
Serratia marcescens 21 2,89 7,20 22,20 14,12 13,65
Pseudomonas putida 16 2,20 6,70 30,60 18,82 17,40
Enterococcus faecalis 12 1,65 8,70 23,50 12,70 11,10
Salmonella group 11 1,52 12,10 30,30 16,07 14,10
Proteus mirabilis 10 1,38 13,00 27,60 17,23 16,70
Burkholderia cepacia 9 1,24 11,50 28,00 16,92 13,90
Citrobacter freundii 8 1,10 7,20 16,30 11,31 10,15
Klebsiella pneumoniae 8 1,10 7,70 33,40 13,41 10,65
Acinetobacter Iwoffii 7 0,96 11,30 16,10 14,08 14,35
Enterococcus faecium 7 0,96 8,10 18,00 13,70 13,85
Klebsiella oxytoca 7 0,96 9,10 13,70 11,63 11,90
Acinetobacter ursingii 6 0,83 15,10 19,60 17,08 17,15
Rhizobium radiobacter 6 0,83 17,30 22,10 19,53 19,40
Burkholderia pseudomallei 5 0,69 19,90 27,60 22,88 21,90
Pseudomonas oryzihabitans 5 0,69 20,70 22,70 21,60 21,40
Brucella melitensis 4 0,55 44,10 45,60 44,95 45,05
Enterobacter aerogenes 4 0,55 10,00 12,70 11,33 11,30
Proteus vulgaris 4 0,55 11,70 12,20 11,90 11,85
Pseudomonas stutzeri 4 0,55 17,30 18,60 17,95 17,95
Achromobacter xylosoxidans 3 0,41 21,10 26,30 23,23 22,30
Chromobacterium violaceum 3 0,41 11,80 13,20 12,50 12,50
Haemophilus influenzae 3 0,41 16,70 72,70 35,70 17,70
Morganella morganii ssp. morganii 3 0,41 8,50 17,60 14,00 15,90
Pantoea spp. 3 0,41 15,00 16,00 15,57 15,70
Salmonella ser. Typhi 3 0,41 14,60 15,70 15,13 15,10
Sphingomonas paucimobilis 3 0,41 8,50 15,30 11,13 9,60

Acinetobacter baumannii 2 0,28 14,90 15,20 15,05 15,05
Aerococcus viridans 2 0,28 14,20 15,40 14,80 14,80
Aeromonas hydrophila/caviae 2 0,28 11,30 11,30 11,30 11,30
Chryseobacterium gleum 2 0,28 16,10 19,40 17,75 17,75
Elizabethkingia meningoseptica 2 0,28 17,30 18,50 17,90 17,90
Ochrobactrum anthropi 2 0,28 47,10 47,80 47,45 47,45
Pseudomonas luteola 2 0,28 19,60 20,00 19,80 19,80
Salmonella enterica ssp. arizonae 2 0,28 14,20 15,00 14,60 14,60
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Frecuencia | Frecuencia Tiempo minimo de Tiempo maxi- | Media del | Mediana del
Bacteria Gram negativas Absoluta Relativa p. . mo de detec- | tiempode | tiempo de
deteccion en horas v o iy

n=726 (%) cion en horas | deteccion | deteccion
Serratia fonticola 2 0,28 13,60 17,10 15,35 15,35
Actinobacillus ureae 1 0,14 44,30 44,30 44,30 44,30
Granulicatella adiacens 1 0,14 42,70 42,70 42,70 42,70
Haemophilus parainfluenzae 1 0,14 32,88 32,88 32,88 32,88
Kocuria varians 1 0,14 32,10 32,10 32,10 32,10
Pandoraea spp. 1 0,14 14,40 14,40 14,40 14,40
Shigella sonnei 1 0,14 12,60 12,60 12,60 12,60

Fuente: Software R.E.A.L: Rapid Expert Accesible Laboratory.

Tabla 2. Reporte de tiempos de deteccion en bacterias Gram positivas.

Frecuencia | Frecuencia 'I"ie'mpo 1"ie.mpo Media del | Mediana del
Bacterias Gram positivas Absoluta Relativa | MmO d € | maximo de tiempode | tiempode
n= 386 (%) deteccién | deteccién en deteccion | deteccion
en horas horas
Staphylococcus aureus 175 45,34 4,70 49,60 16,82 15,10
Staphylococcus hominis ssp. hominis 48 12,44 13,40 93,80 22,53 18,30
Staphylococcus epidermidis 46 11,92 13,30 31,90 20,71 20,30
Staphylococcus haemolyticus 24 6,22 10,00 19,40 16,30 16,70
Streptococcus agalactiae 13 3,37 8,90 27,90 12,99 10,38
Streptococcus pneumoniae 12 3,11 9,60 14,10 12,41 12,90
Streptococcus thoraltensis 10 2,59 12,00 35,40 18,28 17,30
Staphylococcus pseudintermedius 6 1,55 9,30 32,90 19,25 17,30
Streptococcus dysgalactiae ssp. equisimilis 6 1,55 8,90 16,10 11,40 9,20
Staphylococcus warneri 5 1,30 16,50 18,50 17,20 16,90
Micrococcus luteus 5 1,30 40,00 86,00 61,28 59,55
Staphylococcus capitis 4 1,04 16,30 23,40 19,33 18,80
Staphylococcus hominis 4 1,04 16,80 19,50 18,05 17,95
Staphylococcus lentus 4 1,04 16,70 40,90 24,03 19,25
Streptococcus pyogenes 4 1,04 14,70 18,10 17,00 17,60
Stenotrophomonas maltophilia 3 0,78 21,60 27,20 23,97 23,10
Streptococcus sanguinis 3 0,78 12,40 21,50 15,67 13,10
Staphylococcus cohnii 2 0,52 16,20 19,40 17,80 17,80
Staphylococcus cohnii ssp. urealyticus 2 0,52 14,20 15,40 14,80 14,80
Streptococcus gallolyticus ssp gallolyticus 2 0,52 21,50 41,50 31,50 31,50
Streptococcus mitis/Streptococcus oralis 2 0,52 15,40 15,40 15,40 15,40
Staphylococcus auricularis 1 0,26 39,50 39,50 39,50 39,50
Staphylococcus caprae 1 0,26 17,40 17,40 17,40 17,40
Staphylococcus kloosii 1 0,26 16,00 16,00 16,00 16,00
Streptococcus alactolyticus 1 0,26 14,60 14,60 14,60 14,60
Streptococcus gordonii 1 0,26 28,60 28,60 28,60 28,60
Streptococcus viridans group except S. pneumoniae 1 0,26 14,70 14,70 14,70 14,70

Fuente: Software R.E.A.L: Software R.E.A.L: Rapid Expert Accesible Laboratory.
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Con respecto al tiempo minimo de ctecimiento
bacteriano del total de las bacterias Gram positivas,
se observ6 una media de 16,41 horas (DE 8,20 horas)
y una mediana de 14,70 horas (IQR12-16,8) (IC95 %
13,32-19,50) con un rango entre 8,90-40. Los valo-
res para el tiempo mdximo de crecimiento bacteria-
no en estas bacterias presentaron una media de 29,58
horas (DE 20 horas), una mediana de 21,50 horas
(IQR16,10-35,40) 1C95 % 22,03-37,12) y un rango
entre 14,10-93,80.

La mortalidad reportada fue mds frecuente en
aquellos pacientes con hemocultivos positivos para
bacterias Gram negativas, principalmente &lebsiella
pnenmoniae, Acinetobacter banmannii y Escherichia coli; y
para el caso de las bacterias Gram positivas, el princi-
pal agente aislado fue Staphylococcns anreus.

DISCUSION

Las infecciones del torrente sanguineo representan
un desafio para el personal médico a nivel global; el
hemocultivo es considerado la herramienta ideal para
diagnosticar esta afeccién (2). En el presente estudio,
se evalud la positividad de un nimero importante de
hemocultivos en una institucién hospitalaria colom-
biana, y se observé que la positividad de las botellas
fue alta con respecto a la cantidad reportada por Paz
Montez et al. 12,27 % (1) para un periodo de 5 afios;
sin embargo, en un estudio realizado en esta misma
institucién durante 3 afios arrojé una positividad de
6 % (11); no obstante, en dicho estudio se analizé el
petiodo de pandemia y pospandemia. En otras paises
como India, la positividad en un periodo similar de
tiempo arroj6 un 9,2 % (12) y en China, en un petio-
do de un mes solo en unidades pediatricas, la tasa de
positividad fue del 11,9 % (13).

Como era de esperarse, entre los principales mi-
croorganismos aislados dentro de los Gram negativos,
el principal agente fue E. co/i, mientras que para los
Gram positivos fue S. aureus, resultados similares a los
reportados por Saavedra et al. (14) y por el Grupo
para el Control de la Resistencia Bacteriana (GRE-
BO), donde se destaca que en las dreas hospitalarias
tanto de adultos como pediatricos, el agente mas ais-
lado fue E. ¢o/i con un 27 % y 36 % para las dos po-
blaciones, seguido por S. aureus en un 9 % y 14 %,
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respectivamente. En Venezuela se ha reportado K
pnenmoniae para el grupo de Gram negativos y S. aureus
para Gram positivos; en China los aislamientos fueron
similares con E. coli y §. aurens como principales agen-
tes, mientras que en la India el principal agente fue S.
anrens seguido por E. coli (15).

Interesantemente, respecto al tiempo de positivi-
dad, en un estudio espafiol realizado por Martin-Gu-
tiérrez et al. se indicé que entre menor sea el tiempo
de positividad, este se asocia con una mayor mortali-
dad (generalmente menos de 12 horas), y por el con-
trario una mayor supervivencia se correlaciond con
hemocultivos positivos a un tiempo mayor a 27 horas
(16). Lo que sugiere que una identificacion rapida del
microorganismo, asi como determinar su resistencia a
los antibiéticos, directamente a partir de los hemocul-
tivos, puede ayudar a optimizar el tratamiento tempra-
no seleccionando los antibiéticos especificos y de esta
manera mejorar los resultados clinicos (17).

En un estudio multicéntrico que incluyé 15.202
pacientes, el analisis multinivel indicé que la infeccién
adquirida en la unidad de cuidados intensivos (UCI) se
asoci6 de forma independiente con un mayor riesgo
de mortalidad en comparacién con la infeccién adqui-
rida en la comunidad (Odds ratio [OR], 1,32 [IC 95 %,
1,10-1,60]; P = 0,003) y se asociaron las especies de
Kiebsiella, Enterococcus y Acinetobacter con un mayor ties-
go de muerte (18), similar a lo obtenido en este estu-
dio con respecto a las bacterias gram negativas.

Dentro de las fortalezas de este trabajo podemos
indicar que es un estudio novedoso para la regién de
la Orinoquia donde no se tienen datos relacionados
con el tema analizado, pues no se encontraron es-
tudios equiparables donde se centre la bisqueda de
tiempos especificos asociados con el crecimiento de
cada bacteria. Una las debilidades de este estudio radi-
ca en no incluir tiempos mas amplios de observacion,
la no inclusién de otras instituciones hospitalarias, asf
como el analisis de otras posibles variables.

CONCLUSIONES

En este estudio se determiné que los tiempos de cre-
cimiento bacteriano entre bacterias Gram negativas y
Gram positivas fueron similares; sin embargo, se des-
taca que el tiempo minimo de crecimiento se obtuvo
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en un microorganismo Gram negativo y el maximo
en un Gram positivo; es importante anotar que la
mortalidad se asocié mis frecuentemente con las in-
fecciones causadas por bacterias Gram negativas. Por
otro lado, es bien sabido que entre mas rapido crece
el microorganismo, se asocia con un caso de bacterie-
mia severa; en este punto este estudio arroja datos del
comportamiento de las infecciones del torrente san-
guineo del hospital regional d ela Orinoquia, y al rea-
lizar el analisis de tiempo concluimos que los microor-
ganismos que mas se afslan estan en rangos de tiempo
constantes por lo que presumiblemente se podria hi-
potetizar que las bacteriemias que se diagnostican en
este hospital se podrian asociar mas probablemente
con una infeccién por E. coli, K. pneumoniae o S. aureus.
Con estos resultados se abre la posibilidad de realizar
mas estudios para tener una mejor correlacién entre
tiempo y microorganismo, asi como la seleccién de la
terapia antibiética a iniciar.
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