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RESUMEN

Las infecciones por Acinetobacter baumannii resistente
a carbapenémicos (ABA-RCB) representan una amenaza
critica global debido a sus limitadas opciones terapéuti-
cas. Este estudio observacional, analitico y retrospecti-
vo (2021-2024) evalué el perfil clinico, epidemioldgico y
el desenlace de 57 pacientes con infeccién confirmada
por ABA-RCB en un hospital de segundo nivel en Rosa-
rio, Argentina. La edad media fue de 76,2 afios (54% mu-
jeres). Los principales factores de riesgo identificados
fueron el uso previo de antimicrobianos (72%) y cirugias
recientes (47%). Las infecciones mds prevalentes fueron
la neumonia (54,39%) y las asociadas a material proté-
sico (19,28%). El tratamiento dirigido se realizé predo-
minantemente en monoterapia (96,49%), empleando
colistina en el 79% de los casos. Se registrd una asocia-
cién estadisticamente significativa entre el tratamiento
antimicrobiano y el empeoramiento de la funcién renal
(p=0,001). El 75,44% de los pacientes requirié cuidados
en la unidad de terapia intensiva y la mortalidad global
alcanzé el 61,40%. No se hall6 una relacion estadistica-
mente significativa entre la mortalidad y las comorbili-
dades, el foco infeccioso o el esquema de tratamiento
empleado. En conclusion, las infecciones por ABA-RCB
en esta poblacion de adultos mayores presentaron una
morbimortalidad sumamente elevada. El manejo clinico
actual se ve gravemente limitado por la falta de acceso
a nuevos antimicrobianos de ultima generacidn, obligan-
do al uso de monoterapias con colistina que conllevan
una alta nefrotoxicidad. Estos resultados subrayan la
necesidad urgente de contar con terapias dirigidas no-
vedosas y optimizar la sospecha clinica temprana.

Servicio de infectologia, Policlinico PAMI |, Rosario,
Santa Fe, Argentina.

Autora responsable para correspondencia:
Micaela Sandoval Guggia
micasg_16@hotmail.com

Recibido: 16/6/26 Aceptado: 17/7/26

Palabras clave: Acinetobacter baumannii. Resistencia
antimicrobiana. Adulto mayor.

Actual. Sida Infectol., Agosto-Noviembre 2026; 34 (121): 17-30; https://doi.org/10.52226/sea2b514


https://orcid.org/0009-0003-6492-7235
https://orcid.org/0009-0007-1243-5967
https://orcid.org/0009-0008-3542-2947
https://orcid.org/0009-0004-3468-0902
https://orcid.org/0000-0003-2472-521X
https://orcid.org/0000-0002-4982-7725

Infecciones por Acinetobacter baumannii en adultos mayores

18

Introduccion

Acinetobacter baumannii (ABA) es una bacteria que per-
tenece al género Acinetobacter, grupo de bacilos gram-
negativos no fermentadores. Abundan en reservorios
naturales como el suelo y agua, formando parte de la mi-
crobiota humana, pudiendo comportarse como patége-
nos oportunistas, causando infecciones graves (1).

Muchas veces las infecciones se manifiestan en indivi-
duos con factores predisponentes como: edad avanza-
da, hospitalizaciones por largo tiempo, inmunodeprimi-
dos, portadores de material protésico, instrumentados y
tratados con antibiéticos previamente, siendo el factor
mas importante al alterar la microbiota habitual y per-
mitiendo la seleccién de microorganismo resistentes
como el ABA (2). La neumonia asociada al ventilador
(NAV), las infecciones del torrente sanguineo relacio-
nadas a los accesos venosos centrales, infecciones
del tracto urinario (ITU), intraabdominales y meningitis
postquirdrgicas son las manifestaciones clinicas mas
comunes (3).

La habilidad de sobreviviry persistir en superficies inertes,
probablemente asociada a la produccion de biopelicula,
juega un papel importante en la capacidad de ocasionar
infecciones nosocomiales y brotes epidémicos (4).

La acelerada aparicion y propagacion de cepas multi-
rresistentes y panresistentes, junto con la necesidad de
dilucidar si se trata de una infeccién o una simple co-
lonizacién, generan problemas y dilemas terapéuticos.
La mayoria es resistente a betalactamicos (penicilinas,
cefalosporinas y carbapenémicos), principalmente me-
diante mecanismos enzimaticos (carbapenemasas tipo
OXA en el 96,7%, siendo la mas frecuente en Latinoa-
mérica la OXA -23 con el 77%; NDM 2,6% y en un 0,7%
combinaciéon de OXA + NDM), en particular en pacien-
tes que se encuentran en darea critica. En los ultimos,
afios se han descrito aislamientos resistentes a todos
los agentes antimicrobianos, incluyendo a colistina con
CIM > 4 ug/ml (7).

Desafortunadamente, la falta de tratamientos eficaces ha
llevado a una alta mortalidad, que oscila entre el 40% y
el 80%. Desde 2017, la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) incluyé al A. baumannii resistente a carbapenémi-
cos (ABA-RCB) como una prioridad critica, para lo cual se
necesitan con urgencia nuevos antimicrobianos, siendo
uno de los patdgenos del grupo ESKAPE (Enterococcus

faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
A. baumannii, Pseudomonas aeruginosa y Enterobacter

spp.) (3-4).

El ABA-RCB es problematico principalmente en Asia y
América, donde el porcentaje de resistencia (R%) es del
100%, excepto en Japon y Canadd. Oceania, Europa occi-
dental, la regién nérdica y parte de Europa central tienen
el R% mas bajo (<10%). Sin embargo, en las zonas que
rodean el Mediterraneo, incluido el Sur de Europa, Oriente
Medio y el Norte de Africa, hasta el 90% de los aislados
clinicos de ABA son resistentes a los carbapenémicos.
Los detalles para Africa central y los paises insulares son
limitados (3).

Con respecto a Latinoamérica, Perud y Colombia reporta-
ron en 2018 >97% de resistencia a carbapenémicos, se-
guidos de Ecuador, Cuba y Argentina, con un R% entre 82
y 84% (3).

El Laboratorio Nacional y Regional de Referencia en Re-
sistencia a los Antimicrobianos ANLIS “Dr. Carlos G. Mal-
bran”, en su ultimo reporte Vigilancia de la Resistencia a
los Antimicrobianos Red WHONET Argentina 2013-2024
parcial de las infecciones notificadas en 2024 (n=20.102),
informa R% a cefalosporinas de tercera generacion del
87%, R% a imipenem de 88%, ampicilina/sulbactam del
88%, amikacina 64%, minociclina 57%, tigeciclina 42% y
R% a colistin del 2% (5).

En cuanto al tratamiento, plantea desafios en torno a la
atencion médica. El beneficio clinico de la monoterapia
frente a la terapia combinada sigue siendo objeto de de-
bate debido a la falta de evidencia firme procedente de
ensayos controlados aleatorios adecuados, ya que la ma-
yoria de los estudios disponibles son de naturaleza ob-
servacional (6).

Tampoco se ha definido el tratamiento preferido para las
infecciones por ABA-RCB. Los ensayos clinicos no han
proporcionado pruebas concluyentes de un tratamiento
sobre otro; por lo tanto, la seleccién del mismo depen-
de en gran medida de la interpretacién de la eficacia in
vitro, los factores del huésped, la gravedad, el sitio de in-
feccion y los datos farmacocinético-farmacodinamicos.
Los agentes tradicionales con actividad in vitro (amino-
glucésidos, polimixinas y tetraciclinas) estan limitados
por la farmacocinética especifica del sitio, la aparicién
de resistencia y toxicidad. Ademas, el reciente desarro-
llo de nuevos agentes betalactdmicos/inhibidores de

Actual. Sida Infectol., Agosto-Noviembre 2026; 34 (121): 17-30; https://doi.org/10.52226/sea2b514



Infecciones por Acinetobacter baumannii en adultos mayores

19

betalactamasa que han ampliado el arsenal contra En-
terobacterales y Pseudomonas aeruginosa no proporcio-
narian una mayor actividad in vitro contra ABA-RCB (7).

Lépez-Cortés et al. evaluaron 101 pacientes con sep-
sis por ABA-RCB en 28 hospitales espafioles: el 67,3%
de los pacientes recibian monoterapia, mientras que el
32,7% recibieron terapia combinada. La neumonia fue
la infeccién mas frecuente (50,5%) y, de estos casos, el
68,6% eran NAV. El colistin (67,6%) y los carbapenémicos
(14,7%) fueron los antibiéticos mds utilizados en mono-
terapia, mientras que las terapias combinadas mas co-
munes consisten en colistina mas tigeciclina (27,3%) y
carbapenémicos mas tigeciclina (12,1%). La tasa de su-
pervivencia a 30 dias no mostré diferencias entre ambos
esquemas de tratamiento (monoterapia 23,5% vs. terapia
combinada 24,2%) (8).

En su ultima actualizacién de 2024, la Infectious Disea-
ses Society of América (IDSA) sugiere como enfoque ge-
neral de las infecciones moderadas a graves un régimen
de antibidtico que contenga sulbactam, preferentemente
sulbactam-durlobactam en combinacion con un carbape-
némico (imipenem o meropenem), como alternativa am-
picilina-sulbactam en altas dosis (9 gr de sulbactam, 27
gr en total) combinado con al menos otro agente activo
(polimixina B, minociclina, tigeciclina, cefiderocol). Des-
aconseja tanto el uso en monoterapia de las polimixinas
B para cuadros graves, pudiendo ser una alternativa para
cistitis no complicada, asi como los antibiéticos nebuli-
zados para infecciones respiratorias. El cefiderocol debe
limitarse al tratamiento de infecciones refractarias a
otros antibiéticos, o en casos en los que la intolerancia
o la resistencia a otros agentes impiden su uso. Cuando
se utiliza cefiderocol debe ser como parte de un régimen
combinado (9).

Por otro lado, las guias ESCMID (European Society of
Clinical Microbiology and Infectious Diseases) sugieren:
terapia combinada con polimixinas. No se recomienda
meropenem (recomendacién fuerte contra su uso, alto
nivel de evidencia), de la misma manera como la combi-
nacién de polimixina mas rifampicina (fuerte recomen-
dacién contra su uso, nivel moderado de evidencia). En
el caso de infecciones graves con alto riesgo de ABA-
RCB recomiendan una terapia combinada que incluya
dos antibiéticos con actividad in vitro como polimixinas,
aminoglucoésidos, tigeciclina, sulbactam (recomenda-
cion condicional de uso, nivel muy bajo de evidencia).
En infecciones por ABA-RCB con CIM por meropenem

<8 mg/l, la recomendacion es terapia combinada con
carbapenémicos, utilizando dosis altas como una in-
fusién prolongada (recomendaciéon de buenas practi-
cas, opinion de experto). En pacientes con neumonia
adquirida en el hospital y NAV por ABA-RCB sensible
al sulbactam, se recomienda ampicilina/sulbactam
(recomendacién condicional, baja nivel de evidencia).
En pacientes con ABA-RCB resistentes a sulbactam, la
recomendacion es prescribir una polimixina o dosis al-
tas de tigeciclina si presentan actividad in vitro (falta de
evidencia para recomendar un ATB preferido). El trata-
miento con cefiderocol no se recomienda (recomenda-
cion condicional contra el uso, bajo nivel de evidencia)
(10).

Dos metaanalisis han evaluado los datos de estudios
observacionales y ensayos clinicos aleatorios que in-
volucran diferentes tratamientos para las infecciones
causadas por ABA-RCB. En un metaanalisis publicado
en 2021, Liu et al. Incluyé 18 estudios (1835 pacientes).
Los autores encontraron que la ampicilina/sulbactam en
una dosis maxima diaria de 6 gr en combinacion con un
segundo farmaco puede ser el mas eficaz para reducir
la mortalidad. La nefrotoxicidad fue menos manifiesta
con ampicilina/sulbactam que en los regimenes basa-
dos en polimixinas (11). Jung et al. publicaron a su vez
un metaanalisis en 2017 que comprende 23 estudios
observacionales o ensayos clinicos aleatorios con un
total de 2118 pacientes. Estos autores observaron que
el sulbactam era el farmaco con el mayor impacto en
términos de reduccion de la mortalidad sobre la evalua-
cioén de regimenes basados en sulbactam vs. regimenes
a base de polimixinas o tetraciclinas (12).

Ante la necesidad urgente de antibiéticos contra ABA-
RCB se han estudiado tres agentes con datos recientes
de ensayos de fase 3 disponibles o en progreso: cefidero-
col, eravaciclina y durlobactam-sulbactam (6).

Los ensayos clinicos de los dos agentes aprobados re-
cientemente, cefiderocol y eravaciclina, han ofrecido da-
tos de resultados clinicos contradictorios (6). Si bien en
2019 el cefiderocol fue aprobado para el tratamiento de
ITU y en 2020 se incluyé para NIH y NAV por su buena
penetrancia a pulmén, en paciente con pruebas de sensi-
bilidad in vitro con CIM de 0,5 mg/L, los resultados en la
practica clinica fueron deficientes (13).

No obstante, el desarrollo de nuevos antibidticos sigue
siendo una opcion en la lucha contra las cepas resisten-
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tes; una alternativa atractiva (y mas rapida) es el desa-
rrollo de terapias adyuvantes para restaurar la eficacia
de los antibidticos existentes, como lo es el avibactam/
sulbactam. Dicha combinacion restablece la susceptibi-
lidad del sulbactam en las cepas resistentes, siendo la
asociacion mas potente (14).

Segun lo publicado en 2021 por F. Pasteran et al., iden-
tificaron 187 cepas de ABA, con una CIM para sulbac-
tam de 16 mg/L para las productoras de OXAy CIM > 64
mg/L para las NDM. Observaron una disminucion de =2
diluciones en las CIM de sulbactam en el 89% (159/187)
de los aislados en los que fueron tratados con dicha
combinacién: 32/40 (80%) NDM, 11/12 (92%) IMP-1,
106/116 (91%) OXA, 7/7 (100%) para cepas BLEE (14).

Kaye et al. publicaron en 2023 un ensayo clinico fase 3,
multicéntrico, aleatorizado controlado de no inferioridad
(ATTACK) que se realizo en 16 paises y que evalto la efi-
cacia y seguridad de sulbactam-durlobactam e imipenem
vs. colistin e imipenem, analizando la mortalidad a los 28
dias. Los autores pudieron demostrar buena tolerancia 'y
no inferioridad del sulbactam-durlobactam, con una mor-
talidad del 19% vs. 32% (15).

En Rosario, no se han encontrado estudios de epidemio-
logia local y de comparacién entre diferentes terapéuti-
cas. La necesidad de generar evidencia cientifica motivé
a evaluar la mortalidad en pacientes adultos mayores
internados y conocer las caracteristicas de la poblacién
afectada. Los resultados publicados servirdn como fun-
damento cientifico en nuestra poblacién y permitiran ex-
tender el estudio al resto, mejorando la calidad de eviden-
ciay atencioén.

Ante dicho contexto, se plantea analizar los perfiles de-
mograficos, caracteristicas clinicas y factores de riesgo
de los pacientes bajo tratamiento por infecciones por
ABA-RCB. También: identificar los tipos de infecciones
segun cultivos, determinar el perfil de sensibilidad, des-
cribir los tratamientos realizados (médico y/o quirurgico)
y describir el desenlace clinico mediante necesidad de
UTI, complicaciones asociadas a los tratamientos imple-
mentados, mortalidad global y realizar un subandlisis de
la mortalidad y posibles variables asociadas.

Material y métodos
Tipo de estudio

Estudio observacional, descriptivo, analitico de una co-
horte retrospectiva, realizado durante entre el 1 de enero
de 2021 y el 31 de diciembre de 2024 en el Policlinico
PAMI | de la ciudad de Rosario, Santa Fe, Argentina.

Poblacion

Todos los pacientes de ambos sexos, internados en
sala general o unidad de terapia intensiva del Policlinico
PAMI |, con o sin seguimiento por el Servicio de Infecto-
logia y con infeccién por ABA-RCB.

Tamano de la muestra

Se incluyeron 57 pacientes.

Criterios de inclusion

Pacientes que ingrearon o complicaron durante su inter-
nacién por otro motivo con una infeccién (bacteriemia,
asociada a material protésico/osteosintesis, infecciones
intraabdominales, otras) por ABA-RCB aislado en cultivos
estériles (hemocultivos, cultivos de muestras quirurgicas,
aspirado traqueal) .

Criterios de exclusion

+ Pacientes interpretados como colonizados por ABA-
RCB y que no recibieron tratamiento.

+  Mortalidad temprana (dentro de las 24/48 horas) del
diagnostico de la infeccion.

+ Historias clinicas incompletas.
Criterios de eliminacion

«  Pacientes que fueron derivados a otro centro de aten-
cion y/o pérdida de contacto.

Procedimientos para la recoleccion de la
informacion

El Policlinico PAMI | es un efector de segundo nivel de
complejidad, centro de derivacién y atencién del Sur de
Santa Fe; cuenta con un area de internacion, UTI y qui-
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réfanos equipados. Posee un sistema de historia clinica
digitalizada que permite la admisién y seguimiento de
los pacientes internados (SISGH), minimizando la pér-
dida de datos. El Servicio de Infectologia y Control de
Infecciones realiza una tarea activa tanto en la busque-
da y aislamiento de gérmenes multirresistentes como
en la vigilancia de cirugias con colocacion de material
e infecciones asociadas a dispositivos médicos en Uni-
dad Intensiva mediante registros en planillas y carga de
datos al Sistema VIDHA, lo que facilité la busqueda de
los pacientes.

Los resultados de cultivos se obtuvieron de los informes
provistos por el Servicio de Bacteriologia mediante el sis-
tema electronico REAL de BioMerieux, lo que permitio fil-
trar la busqueda segun el microorganismo deseado. Una
vez identificados todos los pacientes con aislamiento de
ABA, se procedio a revisar las historias clinicas, seleccio-
nando y cargando los mismos a una planilla de EXCEL,
para su posterior andlisis.

Procedimientos para la interpretacion de la
informacion

Los datos se analizaron utilizando el SPSS - PASW Statis-
tics para Windows version 25. Se realizé un andlisis des-
criptivo de todas las variables incluidas en el estudio. Las
variables cuantitativas se analizaron con el test de nor-
malidad de Shapiro-Wilk para determinar si corresponden
a una poblaciéon normalmente distribuida. Las variables
que presentaron una distribucién normal se expresaron
como media * desvio estandar, mientras que las variables
gue no presentaron una distribuciéon normal se expresa-
ron como mediana y rango intercuartilico (RIC).

Las variables cualitativas se expresaron como frecuen-
cias absolutas y porcentajes.

La asociacion entre las variables cuantitativas se estudié
mediante el Coeficiente de Correlacién de Pearson o el
Coeficiente de Spearman, segun la distribucién de la va-
riable (distribucién normal o anormal respectivamente).

Las variables categodricas se compararon a través del
Test de Chi Cuadrado o prueba exacta de Fisher cuando
la primera no result6 aplicable. Las variables continuas
se compararon por medio del Test-t Student’s o a través
de Test No Paramétricos (prueba U de Mann-Whitney o
Kruskal-Wallis segun corresponda) segun la distribucién
normal o anormal respectivamente.

El riesgo se estimé utilizando la medida de Odds Ratio
(OR), con un intervalo de confianza del 95% (IC 95%).

La determinacion de la sensibilidad y especificidad se
realizé mediante el andlisis de la Curva ROC (Receiver
Operating Characteristic).

El valor de significacion estadistica se establecio para un
valor de p <0,05.

Resultados y analisis
Analisis descriptivo

Se realiz6 un filtro por microorganismo en el sistema de
REAL abarcando el periodo de 2021 a 2024 con la palabra
ABA, obteniendo 188 pacientes y 269 muestras positivas;
de los cuales 131 fueron excluidos: 117 por ser muestras
colonizantes principalmente de urocultivos e hisopados
anales, 11 por mortalidad temprana y 14 por pérdida de
historias clinicas. Los pacientes incluidos finalmente fue-
ron 57.

La edad media fue de 76,2 anos, con un *DE 10 afios
(maximo de 96 afios y minimo de 40 afios), predominan-
do el sexo femenino con un 54%.

Las comorbilidades mas frecuentes fueron obesidad 15%
y diabetes mellitus 14%. La mayoria de los pacientes no
tenian inmunosupresion alguna 84%. El 15% presentaba
alguna enfermedad de base inmunosupresora oncolégi-
ca o reumatolégica. El promedio del indice de Comorbili-
dad de Charlson fue de 4.

Los factores de riesgo relacionados a la infeccién por
ABA-RCB fueron la administraciéon de antimicrobianos
previos (dentro de los ultimos tres meses) 72% y haber
presentado una cirugia en los Ultimos tres meses 47%
(Tabla 1). Ninguno presenté antecedentes de haber cur-
sado una infeccién por ABA-RCB previo.
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Tabla 1. Caracteristicas epidemiologicas poblacionales

Caracteristicas poblacionales (n=57) valores
Edad (afios) 76,2 +DE 10*
Sexo (f) 30 (54)
Comorbilidades, n (%)

Obesidad 9 (15)
Diabetes mellitus 8(14)
Enfermedad oncoldgica 7(12)
Enfermedad reumatoldgica 2(3)
Otras comorbilidades 50 (88)
Factores de riesgo asociados, n (%)
Antimicrobianos previos (tltimos tres 41 (72)
meses)

Cirugia previa a la infeccion (Gltimos 27 (47)
tres meses)

Colonizacidon en hisopado rectal (Gltimo | 16 (28)
afo)

Internaciones previas (Ultimo afio) 14 (24)
Institucionalizado 10 (17)

*Media + desvio estandar. Los valores porcentuales se indican
entre paréntesis.

Las infecciones que predominaron fueron neumonia
(NIH/NAV) 54,39%, infecciones asociadas a material pro-
tésico 19,28% (precoz y tardia) e infecciones del tracto
urinario 10,53% (Figura 1).

Figura 1. Tipo de infecciones diagnosticadas

El sintoma principal de sospecha de infeccion fue: fiebre
en el 79% y en un 30% presentd sepsis; 52,63% aumen-
to de secreciones respiratorias, 22,81% secrecién por la
herida quirdrgica y 10,53% fistula activa asociada. En un
75,44% la clinica se acompafié con imagenes compati-
bles de infeccion.

Ante la sospecha de infeccion, el 87,72% comenzé con
tratamiento antimicrobiano empirico, siendo inadecuado
en el 47%, ausente en el 12% y adecuado en el 40%.

De los cultivos positivos identificados, el 56,14% fue mo-
nomicrobiano.

Al analizar la sensibilidad antibidtica se registra una sen-
sibilidad absoluta a colistin, y mayoritaria de amikacina.
La sensibilidad de minociclina y tigeciclina resulté de
49,12% y 29,82% respectivamente. En cuanto al compo-
nente sulbactam (evaluado mediante pruebas CIM a AMS
y no a sulbactam solo), fue resistente en un 87,72% de los
casos y en el 10,53% no se prob6 (Figura 2).

Figura 2. Sensibilidad antimicrobiana del germen

La sinergia entre sulbactam/avibactam se probé en un
20%, siendo positiva en el 19%.

El tratamiento dirigido fue con monoterapia en el 96,49%,
el 79% con colistin, seguido de tigeciclina en un 12%. Solo
un 3,5% realizé tratamiento combinado (colistin asociado
a AMS o minociclina).

Se analizaron los dias de demora hasta la adecuacion del
tratamiento empirico a dirigido, con un promedio de 2,6
dias (minimo de 0 dias y maximo de 11).

La duracién del tratamiento durante la internacién fue de
un promedio de 9,5 dias, con un minimo de 4 dias y maxi-
mo de 30 dias.

Solo en un 7% de los casos requirié suspensién del trata-
miento por efectos adversos asociados (principalmente
injuria renal aguda), ninguno presenté infeccién por Clos-
tridioides difficile.
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La necesidad de continuar el tratamiento de forma am-
bulatoria se registré solo en 3 casos (5%), 1 parenteral
con tigeciclina'y 2 por via oral con minociclina, todos eran
infecciones asociadas a material protésico.

Durante la internacién, el 58% de los pacientes tuvieron
seguimiento por el Servicio de Infectologia.

En cuanto a la necesidad de tratamiento quirdrgico aso-
ciado, un 38,60% lo requirio, el 12,28% fue retiro de prote-
sis/material de osteosintesis.

Se analizaron ademas las complicaciones presentadas
durante la estadia hospitalaria, las cuales se presentaron
en el 74%, la mayoria (42%) fueron otras complicaciones
infecciosas.

El promedio de dias totales de internacién fue de 36 dias,
con un minimo de 8 y maximo de 88.

El 75,44% necesité de atencion en terapia intensiva du-
rante la internacion. La mortalidad global fue del 61,40%.

Analisis inferencial

En un paso siguiente procedimos a efectuar una compa-
racién de datos laboratoriales, teniendo en consideracién
las variables mas relevantes en términos inflamatorios,
infecciosos y funcidn renal. Analizamos los resultados
antes y después del inicio del tratamiento (Tabla 2); asi
se registré una asociacién estadisticamente significativa
entre el antimicrobiano utilizado y el empeoramiento de la
funcién renal p=0,001.

Tabla 2. Valores de media analizados antes del inicio
del tratamiento antimicrobiano y a los 14 dias del inicio

Momento de la evaluacion
Pretratamiento  Postratamiento Valor de p*

Analitica

Gloébulos blan- | 15,704 14,951 0,14
cos (mg/dI)

VES 69,47 60,5 0,40
PCR (mg/1) 8,5 55 0,20
Creatinina 1,1 1,5 0,001
(mg/dl)

*Las comparaciones se efectuaron por la prueba de Wilcoxon.
Los valores indican la media. El nimero de pacientes analizados
fue de 57.

Posteriormente se analiz6 por separado la variable mor-
talidad para determinar si algin factor se relacioné con
la misma.

En cuanto a la asociacion entre la mortalidad y la inter-
consulta a infectologia, se observa una tendencia no es-
tadisticamente significativa de mortalidad en pacientes
con seguimiento infectolégico p=0,21.

No se encontré evidencia estadisticamente significativa

entre la mortalidad y las comorbilidades descritas, ni los
factores de riesgo asociados a la infeccion (Tabla 3).

Tabla 3. Analisis de mortalidad

Analisis de mortalidad

Valor de p*
Comorbilidades y mortalidad
Obesidad 0,72
Diabetes mellitus 0,39
Inmunosupresion 0,51
Otras comorbilidades 0,15
Factores de riesgo asociados y
mortalidad
Antimicrobianos previos (Ultimos tres 0,91
meses)
Colonizacién en hisopado rectal (ultimo | 0,26
afo)
Internaciones previas (Gltimo afio) 0,31
Institucionalizado 0,18

Tampoco se encontrd una asociacion estadisticamente
significativa entre la mortalidad y los diferentes diagnés-
ticos descritos, aunque la categoria con mayor registro de
muerte fue neumonia (NIH/NAV), con 20 casos.

En cuanto al tratamiento y mortalidad, no se encontré
una asociacion estadisticamente significativa entre trata-
miento empirico inadecuado y mayor mortalidad p=0,83.

Finalmente, se analiz6 el tratamiento realizado con colis-
tin vs. otros esquemas antimicrobianos, no encontrando
relacion estadisticamente significativa con la mortalidad
p=0,67.
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Discusion

Coémo se desarrollé previamente, las infecciones por ABA-
RCB son un problema complejo y emergente. La falta de
disponibilidad en el pais de antimicrobianos de primera
linea como la combinacién de sulbactam/durlobactam
o cefiderocol para casos de infeccion refractaria hacen
de su manejo un dilema; optando por farmacos que su-
man toxicidad y que en muchas ocasiones no presentan
una adecuada farmacocinética/farmacodinamia (PK/PD)
para la infeccién a tratar.

Este escenario se ve reflejado en nuestra institucién, con-
tando con limitadas opciones terapéuticas y posibilida-
des de combinaciones, como colistin y AMS a altas dosis
(ya que no disponemos aun de sulbactam como mono-
droga) o tigeciclina, con el riesgo no solo de efectos ad-
versos asociados sino también a fracaso terapéutico. A
esto se suma la demora en la implementacion reciente
de métodos diagndsticos para la medicién de la CIM a
sulbactam, generando un abordaje terapeutico de mono-
terapia con colistin en la mayoria de los casos.

Segun el reporte anual VIHDA 2024, la colonizacién anal
por ABA-RCB en UTI fue del 10,7% y las NAV por ABA-RCB
del 29% (16). En nuestra institucion, el Servicio de Infec-
tologia y Control de Infecciones (Cl) realiza la vigilancia
activa y el reporte al Sistema de vigilancia VIHDA, regis-
trando una media de dias hasta la colonizacién en UTI en
el primer semestre de 2025 de 8 dias, siendo el ABA-RCB
el segundo germen mas frecuente con el 36%; en cuanto
a NAV el primer r germen rescatado fue el ABA-RCB con
el 44,44% en 2024.

Observamos un aumento en el aislamiento de cultivos
por ABA-RCB, principalmente luego de la pandemia, con
un mayor numero de casos en 2024.

Ademds, del total de muestras halladas positivas con
ABA-RCB (269), el 43% (117) se considerd colonizante
y el 57% (152) patégeno infectante. De los 68 pacientes
con colonizacién anales, el 24% (16) desarroll6 infec-
ciony el 50% (8) de los infectados murieron. Esto refleja,
como ya se ha documentado previamente, que el mayor
riesgo de infeccién en los pacientes recientemente co-
lonizados ocurre en las primeras semanas de la misma
(17). De igual manera, el estudio PREV-AR reflejo la pre-
valencia y el impacto de las infecciones por M.O multi-
rresistentes en las UTI a nivel nacional, donde una de las
bacterias predominantes fue el ABA-RCB; 1 de cada 4

pacientes se colonizaron y con ello el riesgo de muerte
aumenta a 38% (18).

En cuanto a nuestra poblacién incluida, las caracteristi-
cas epidemioldgicas y los factores de riesgo, fue similar a
la del resto de la bibliografia, donde la senilidad, comorbi-
lidades, hospitalizacion prolongada, procedimientos inva-
sivos, exposicidn a antimicrobianos de amplio espectro y
las admisiones en areas de cuidados criticos se encuen-
tran entre los mas comunes (19).

El enfoque general para el tratamiento de las infecciones
por ABA-RCB consiste en administrar una terapia combi-
nada con dos agentes o mas, al menos hasta que se ob-
serve una respuesta clinica adecuada, dada la limitada in-
formacién que respalda la eficacia de un solo antibiotico.
También se recomienda generalmente que al menos un
agente de la combinacién sea a base de sulbactam (9).

En nuestro trabajo, en casi la mitad de los pacientes en
los que se inici6 tratamiento empirico para los diagnés-
ticos mas frecuentes, este fue inadecuado, pudiéndose
relacionar a la falta de sospecha del patégeno y a la in-
terconsulta tardia con el Servicio de Infectologia para una
adecuacion 6ptima. No se pudo demostrar una asocia-
cion significativa con la elevada mortalidad.

Sin embargo, observamos una tendencia estadisticamen-
te no significativa en la mejoria de ciertos parametros
analiticos, como descenso de glébulos blancos y marca-
dores seroldgicos de inflamacién (VES y PCR cuantitati-
va, que pudimos documentar bioquimicamente). Por otro
lado, se obtuvo una tendencia estadisticamente significa-
tiva entre la asociacion del tratamiento antimicrobiano y
el empeoramiento de la funcién renal, relacionado a que
la mayoria realizé esquemas terapéuticos con colistin.
Dicho subgrupo de pacientes habia cursado internacion
en UTI, sumado a factores predisponentes como la edad
avanzada, polifarmacia, severidad de los cuadros infec-
ciosos y uso concomitantes de otras farmacos nefrotoxi-
cos, y gran parte de ellos murieron durante la internacién.

Como se demostré en estudios previos, la nefrotoxicidad
es mas frecuente en pacientes que recibieron colistin que
polimixina B; la edad avanzada y el uso concomitante de
vasopresores contribuyen a la nefrotoxicidad relacionada
a las mismas (20), como lo descrito en nuestra serie.

La infeccion mas prevalente fueron las NAV, la media de
dias hasta el diagnoéstico fue de 9 dias en UTI. Un ensayo
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clinico evalué la eficacia de diferentes dosis de sulbac-
tam 9 grvs. 12 gramos al dia, combinado con colistin para
el tratamiento de NAV, demostrando que 12 gr/dia pre-
senté mejor supervivencia (47,8% vs. 60%) y mayor tasa
de cura microbioldgica, especificamente en paciente con
alta tasa de resistencia al sulbactam, sin aumento signifi-
cativamente de la falla renal (21).

Lo previamente dicho refleja la necesidad del acceso a los
nuevos tratamientos para este tipo de patologias frecuen-
tes, ya que si bien en el pais se comercializa sulbactam,
en nuestra institucion contamos solo con combinacion
AMS, exponiendo al paciente a dosis extremadamente al-
tas e innecesarias de ampicilina que predisponen a efec-
tos adversos y prolongacién de estadia hospitalaria.

Es de destacar que la segunda infeccién con mayor pre-
valencia en nuestro estudio fueron las asociadas a ma-
terial ortopédico, con el 21%, principalmente infecciones
protésica precoz de cadera, realizandose desbridamiento
y retencion de prétesis (DAIR) en todas ellas y fracasan-
do en 3 casos; en las infecciones tardias, se intent6 en 4
DAIR, fracasando en 3 (75%).

No esta claro cual seria la estrategia quirdrgica de elec-
cion, sin embargo, la artroplastia de revisién en dos tiem-
pos se posiciona como la mejor opcidn con posibilidades
de retiro del implante y de implementar antibidticos a ni-
vel local, aunque con poca evidencia del uso de colistin
en el cemento.

Si bien en esta serie predominé el DAIR, el mismo tiene
sus limitaciones en BGN resistentes a quinolonas, por
lo cual podriamos interpretar que no seria una opcién
adecuada para patdgenos multirresistentes, teniendo en
cuenta que en nuestra serie no se realizd recambio de
componentes modulares, por lo cual ello disminuye signi-
ficativamente la eficacia.

Este subgrupo de infecciones es un reto infectolégico
ya que las dificultades principales radican en la falta de
recomendaciones establecidas y la escasa experiencia
clinica para encontrar tratamientos antibidticos adecua-
dos que sean tolerados por largos periodos, por lo que su
terapéutica continda siendo individualizada de acuerdo al
antibiograma y toxicidad de los antibioticos disponibles.

Un estudio publicado recientemente evalué la eficacia y
seguridad del uso de colistin mas betalactamico para las
infecciones 6seas y articulares por BGN resistentes a las

fluoroquinolonas, si bien entre los microorganismos in-
cluidos no se encontraron rescates de ABA-RCB, la tasa
de cura fue del 82% y en particular del 80% en los pacien-
tes tratados con DAIR. Se documentaron efectos adver-
sos que obligaron a suspender el tratamiento, siendo los
mismos reversibles (22).

Por otra parte, la minociclina es un antimicrobiano de
segunda linea, antiguo y seguro, que ha llamado la aten-
cion en los ultimos afios como posible opcion terapéuti-
ca contra ABA-RCB. Resultados recientes in vitro e in vivo
indican que es una alternativa vdlida cuando se confirma
su sensibilidad. Aunque eficaz por si sola, debe evitarse
su administracion como monoterapia. La combinacion
con otros antimicrobianos puede reducir la CIM de cada
componente, presentar sinergia y minimizar el riesgo de
resistencia (23).

Asimismo, se estudié la capacidad de prevencion de
biopeliculas de la minociclina en comparacién con po-
limixina B, meropenem y amikacina contra ABA-RCB.
Demostrando que la misma previno la formacién inclu-
so por debajo de la CMI para el 92%, en comparacién al
63% para la polimixina B, el 29% para el meropenem vy el
58% para amikacina. Siendo el Unico agente probado que
pudo prevenir la biopelicula, incluso en concentraciones
inferiores al punto de corte de susceptibilidad del CLSI
<4pg/mL. Estos hallazgos estan respaldados por datos
previos que indican que la monoterapia con carbapenem
o colistin carecia de suficiente actividad contra la biope-
licula del ABA-RCB, mientras que la tigeciclina, una forma
semisintética de la minociclina, inhibié la formacion de
biopeliculas (24).

Cabe mencionar algunas consideraciones. Una de ellas
es que no contamos en el pais con minociclina en pre-
sentacion endovenosa para el inicio de tratamiento de
este tipo de patologias. Ademas, la resistencia a mino-
ciclina en nuestro estudio fue del 40%, lo que limita su
uso en este tipo de infecciones, pudiéndose explicar en
gran medida por los cambios en los puntos de corte de
sensibilidad, siendo uno de los factores que predispo-
nen a realizar esquemas endovenosos prolongados y
alargar la estadia hospitalaria, predisponiendo a com-
plicaciones. Todo ello se suma a falta de accesibilidad
a dispositivos tipo PICC para realizar medicacién en
domicilio, disponiendo solo en la institucion de sistema
Port-a-Cath, asociado a los factores socioecondémicos
del paciente y su ntcleo familiar que complejizan el ma-
nejo por fuera de la internacion.
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La mortalidad estimada a nivel mundial de los microor-
ganismos resistentes a los antimicrobianos fue de 4,95
millones en 2019, principalmente en paises de ingresos
bajos y medianos; siendo la tasa de letalidad superior al
30% para los patogenos clasificados como prioridad cri-
tica (25).

Una publicacidn reciente reporté los resultados clinicos y
las caracteristicas bacterianas por ABA-RCB en pacientes
hospitalizados de diferentes regiones del mundo. Incluyé
a 842 pacientes de 46 hospitales entre 2017 y 2019. Los
autores examinaron la epidemiologia internacional y el
impacto clinico, sefialando que los tipos de infeccién y los
resultados para los pacientes variaron significativamente
entre regiones, asociado a las diferencias epidemiolégi-
cas moleculares. Segun los resultados del estudio, la re-
gién de América Central y del Sur tuvo la mayor tasa de
mortalidad por todas las causas a los 30 dias del 49% y
a los 90 dias del 53%. Esto contrasta significativamente
con otras regiones, en las que las tasas fueron: 25% en
Estados Unidos, 20% en China, 18% en Medio Oriente y
6% en Australia-Singapur. Es importante sefialar que esta
alta tasa de mortalidad en América Central y del Sur se
observé a pesar de que los pacientes eran, en promedio,
mas jévenes y con menos comorbilidades al inicio del es-
tudio en comparacion con el resto (26).

Nuestro trabajo demostré una mortalidad elevada, si bien
no se pudo asociar estadisticamente a ningun factor es-
pecifico, la mayor mortalidad se observé en pacientes
en UTI cursando NAV e infecciones asociadas a prétesis
precoz.

Ademas, en pacientes con seguimiento por el Servicio
de Infectologia, se observé una tendencia no estadisti-
camente significativa de mayor mortalidad, pudiendo re-
lacionarse a la solicitud de evaluacion de pacientes con
patologias mds graves y complejos.

Otro punto a tener en cuenta es que el tratamiento con
colistin en monoterapia fue el que predominé, relacio-
nandose como en otros estudios publicados a menor
cura clinica y mayor mortalidad, en comparacion con
el tratamiento combinado para la NAV en paciente en
UTI (27).

Aproximadamente siete ensayos clinicos comparan dife-
rentes esquemas terapéuticos contra el ABA-RCM, solo
uno de ellos encontré mejores resultados clinicos con el
uso de una terapia antibidtica combinada con sulbactam.

Es de destacar que el tratamiento con polimixina (colisti-
na o polimixina B) se asocia significativamente con una
mayor mortalidad que sulbactam, con un riesgo relativo
de 1,52 (28).

De manera similar, otro ensayo demostré que sulbactam
fue superior a colistin en un 97,5% en términos de reduc-
cion de la mortalidad por todas las causas y mejora de la
erradicacion microbiolégica (12).

Para finalizar, se encuentran nuevos tratamientos en estu-
dio. Una revision sistematica evalué la seguridad y efica-
cia de la terapia con fagos para tratar infecciones 6seas
y articulares en humanos. Los autores encontraron 17
estudios que abarcaron 277 pacientes, con una notable
tasa de resolucion clinica del 93,1%. Los hallazgos sugie-
ren que, cuando se utilizan fagos purificados, la terapia
es altamente eficaz y segura, con efectos adversos mini-
mos y generalmente leves. Este método surge como una
alternativa prometedora frente a la creciente resistencia
a los antibidticos, especialmente en infecciones con bio-
peliculas (29-30).

Nuestros resultados se suman a un cumulo de evidencia
que existe con relacion a las infecciones por ABA-RCB.

Las fortalezas del trabajo radican en que se realiz6 en un
centro local de segundo nivel de atencion que recibe un
gran caudal de pacientes, permitiéndonos recopilar da-
tos importantes de la evolucién clinica, de laboratorios
en pacientes internados, sensibilidad antimicrobiana y
conocer el perfil clinico de esta poblacién en nuestro
centro para mejorar las medidas preventivas. A raiz del
mismo permitio reuniones interdisciplinares y proyectos
para mejorar la calidad atencidn en base a dicha proble-
matica.

Las limitaciones y/o debilidades que presenté nuestro
trabajo fueron:

+  Estudio unicéntrico.
+ Eltamafio de la muestra es pequefia.

« Eltipo de disefio observacional del mismo no permitié
distribuir confundidores conocidos y no conocidos.

+  Permiti6 demostrar tendencias estadisticas, pero no
diferencias significativas.
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+  No se realizo CIM a sulbactam y no en todos los ca-
sos se dispuso de discos para realizar sinergia de sul-
bactam/avibactam.

*  No se detectaron mecanismos de resistencias no en-
zimaticos.

+ No se cuenta con sulbactam-durlobactam de prime-
ra linea para compararlo con los demas esquemas
terapéuticos.

Conclusion

Nuestro estudio destaca la importancia de la infeccién
por ABA-RCB como un problema creciente en la aten-
cién médica y la necesidad de desarrollar estrategias
efectivas para prevenir y tratar estas infecciones. La alta
mortalidad asociada a estas infecciones sugiere que es
necesario realizar mas investigaciones para determinar
el tratamiento mas efectivo y mejorar los resultados en
estos pacientes. La vigilancia epidemiolégica y la imple-
mentacion de medidas de control de infecciones son fun-
damentales para prevenir la propagacién de estas bacte-
rias resistentes y mejorar la atencion.
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Carbapenem-resistant Acinetobacter baumannii
infections: description of a cohort of hospitalized

elderly patients

Carbapenem-resistant Acinetobacter baumannii (ABA-
RCB) infections represent a critical global threat due
to their limited therapeutic options. This observational,
analytical and retrospective study (2021-2024) evaluated
the clinical, epidemiological profile and outcome of 57
patients with confirmed ABA-RCB infection in a second
level hospital in Rosario, Argentina. The mean age
was 76.2 years (54% women). The main risk factors
identified were previous use of antimicrobials (72%) and
recent surgeries (47%). The most prevalent infections
were pneumonia (54.39%) and those associated with
prosthetic material (19.28%). Targeted treatment was
predominantly performed as monotherapy (96.49%),
using colistin in 79% of cases. A statistically significant
association was recorded between antimicrobial
treatment and worsening renal function (p=0.001).
75.44% of patients required care in the intensive care unit
and overall mortality reached 61.40%. No statistically
significant relationship was found between mortality
and comorbidities, the infectious focus or the treatment
regimen used. In conclusion, ABA-RCB infections in this
population of older adults presented extremely high
morbidity and mortality. Current clinical management
is severely limited by the lack of access to new state-
of-the-art antimicrobials, forcing the use of colistin
monotherapies that carry high nephrotoxicity. These
results underscore the urgent need for novel targeted
therapies and optimization of early clinical suspicion.

Keywords: Acinetobacter baumannii. Antimicrobial
resistance. Older adult.
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