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RESUMEN

Titulo: Andlisis de las coinfecciones fungicas y bacterianas detectadas en los
pacientes con COVID-19 en un Hospital de Chiapas.

Antecedentes: En México se desconoce la incidencia de sobreinfecciones en
pacientes con COVID-19. Algunos paises como Italia, han notificado
sobreinfecciones en el 11% de los pacientes que fallecieron por COVID-19, otros
han reportado un 8% de coinfecciones bacteriana / fungica durante el ingreso
hospitalario. La prevalencia de sobreinfeccidon bacteriana confirmada por laboratorio
en pacientes con COVID-19 criticamente enfermos en la Unidad de Cuidados
Intensivos podria ser de alrededor del 14% segun un metaanalisis reciente y en
algunos informes han mostrado que las infecciones secundarias disminuyeron la
supervivencia de los pacientes con COVID-19, en particular cuando ingresaron en

las Unidades de Cuidados Intensivo (UCI).

Objetivos del estudio: Analizar las coinfecciones detectadas en los pacientes con
COVID-19 atendidos del primero de marzo al 31 de julio del afio 2020 en el Hospital
General de Zona Numero 01 del Instituto Mexicano del Seguro Social, delegacion

Chiapas.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio, retrospectivo, observacional, tomando de
los cultivosrealizados a los pacientes con diagndéstico confirmatorio de COVID-19
durante su estancia hospitalaria. Los datos obtenidos se concentraron en una base
de datos de Excel para su posterior andlisis mediante estadistica descriptiva y de

tendencia central.

Resultados: de 377 pacientes analizados solo a 45 se les realizo al menos un
cultivo, y de ellos solo 27 (60%) dieron positivo a algin microorganismo, y 12 de
ellos tuvieron una coinfeccién por mas de un microorganismo. La media de edad de
62.77 afios (DE + 2.35), y el 70.37% (n=19) fueron del sexo masculino. Los
microorganismos mas frecuente aislados observamos a candida albicans (16.98%),
seguido de Pseudomonas aeruginosa (11.32%), y Staphylococcus haemolyticcus

(9.43%) Comorbilidades se encontraron en 17 de los pacientes con cultivos positivos
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se realiz6 una prueba exacta de Fisher con un resultado de 0.536 por lo que no se
encontré asociacion entre dichas variables. Del total de los pacientes 32 fallecieron
(71.11%), de los cuales 20/27 tenian al menos un cultivo positivo, se realizé una
prueba de Chi2 (p=0.59) sin encontrar asociacion entre sobrevivencia y pacientes

con cultivos positivos.

Conclusiones: La coinfeccion entre diferentes microrganismos y la infeccion por
SARS-CoV2 resulta ser un problema dentro del generalidad de lo que fue la
pandemia de COVID-19. Sin embargo, son pocos los reportes acerca de la infeccion
por SARS-CoV2 sobre infectados con alguna bacteria u hongo. Este estudio se
puede concluir que 27 pacientes de los 45 pacientes con cultivo fueron positivos a
algun germen. Los datos clinicos de las coinfecciones con SARS-CoV-2 son de gran
valor en la guia para basar el tratamiento de COVID-19 en datos basados en
evidencia. Por lo tanto, en necesario fortalecer la investigacion sobre las

coinfecciones en pacientes con COVID-19.

Palabras clave: coinfeccion, COVID-19, Chiapas.



MARCO TEORICO.

El 31 de diciembre de 2019, se informaron de varios casos de heumonia de etiologia
desconocida detectado en la ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, China,
aparentemente relacionados al mercado mayorista de mariscos de Huanan. (1) (2)
Dicho agente etiologico se trataba de un coronavirus, y ya para el dia 30 de enero
2020, la OMS declaraba el brote de coronavirus como una emergencia de salud

publica de preocupacioén internacional. (3)

El 11 de febrero de 2020, el Comité Internacional de Taxonomia de los Virus
anuncio que el nombre del nuevo virus seria «coronavirus de tipo 2 causante del
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2)». Asi también la OMS anuncio

que el nombre de esta nueva enfermedad seria «COVID-19. (4)

El 28 de febrero se confirman los primeros casos en México, un caso en la Ciudad
de México y el otro en el estado de Sinaloa; y el primer caso en Chiapas, fue en
Tuxtla Gutiérrez, tratandose de una joven de 18 afios, con sintomas leves, que habia
llegado de Italia. Tanto el SARS- CoV2 como la enfermedad que provoca eran
desconocidos antes de que estallara el brote en Wuhan (China). Actualmente el
COVID es considerado una pandemia desde el 11 de marzo del afio en curso,

afectando a muchos paises, dentro de los cuales esta México. (5) (6) (7)
Definiciones operacionales de COVID-19

Se define como un caso sospechoso a una persona de cualquier edad que en los
altimos 7 dias haya presentado al menos dos de los siguientes signos y sintomas:
tos, fiebre o dolor de cabeza, este ultimo en menores de 5 afios de edad, la
irritabilidad puede sustituir al dolor de cabeza. Acompafiados de al menos uno de
los siguientes signos o sintomas: dificultad para respirar (dato de alarma), dolor en
las articulaciones, dolor muscular, dolor de garganta, escurrimiento nasal,
conjuntivitis (enrojecimiento, picazén y ojos llorosos), dolor en el pecho. (8) Mientras
tanto, un caso confirmado de COVID-19 es una persona que cumpla con la anterior

definicion operacional de caso sospechoso y que cuente con diagndéstico



confirmado por la Red Nacional de Laboratorios de Salud Publica reconocidos por
el INDRE. (8)

La OMS ha desarrollado la siguiente definicion para notificar muertes por COVID:
La muerte por COVID-19 se define para fines de vigilancia como una muerte
resultante de una enfermedad clinicamente compatible en un caso probable o
confirmado de COVID-19, a menos que exista una causa alternativa clara de muerte
gue no pueda relacionarse con enfermedad por COVID (por ejemplo, trauma). No
debe haber un periodo de recuperacién completa entre la enfermedad y la muerte.
(9) Asi también recomendd dos opciones para la certificacion de las causas de
defuncion relacionadas con COVID-19: a) causa con coronavirus confirmado con
prueba de laboratorio y b) causa con coronavirus no confirmado (por prueba de
laboratorio o inconcluyente). (10)

Epidemiologia de COVID-19

A la fecha del 7 de noviembre de 2020, se habian reportado casos en 215 paises,
territorios y areas; los casos se han notificado en las seis regiones de la OMS
(América, Europa, Asia Sudoriental, Mediterraneo Oriental, Pacifico Occidental y
Africa). Con un total de 49.106.931 casos confirmados a nivel mundial, incluidas
1.239.157 muertes. (11)

Entre los 20 paises a nivel mundial mas afectados por COVID-19 se observa la
siguiente tasa de letalidad observada (nimero de muertes por cada 100 casos
confirmados) a la fecha del 10 de septiembre 2020: México (10.6%), Ecuador
(9.6%), Bolivia (5.8%), Iran (5.8%), Espafa (5.6%), Peru (4.3%), Indonesia (4.1%),
Rumania (4.1%), Colombia (3.2%), Brasil (3.1%), Estados Unidos (3.0%), Iraq
(2.9%), Chile (2.7%), Turquia (2.4%), Sudafrica (2.3%), Argentina (2.1%), Ucrania
(2.1%), Rusia (1.7%), India (1.7%), Filipinas (1.6%). (12)

Asi también se mencionan la mortalidad por cada 100 000 habitantes de los 20
paises mas afectados a la fecha del 10 de septiembre 2020: Peru (91.17%), Espafia
(63.41%), Bolivia (62.94%), Ecuador (62.64%), Chile (62.48%), Brasil (61.36%),
Estados Unidos (58.31%), México (51.72%), Colombia (41.42%), Iran (27.71%),
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Sudafrica (26.25%), Argentina (23.95%), Rumania (20.63%), Iraq (20.12%), Rusia

(12.51%), Turquia (8.31%), Ucrania (6.80%), India (5.55%), Filipinas (3.74%),
Indonesia (3.11%). Cabe destacar que Meéxico es el octavo pais con mayor
mortalidad a nivel mundial, pero el primero en indice de letalidad observada. (12)

En México hasta el dia 7 de noviembre del 2020 se registraron 955 128 casos
confirmados, 94 323 defunciones acumuladas, 51.23% fueron hombre, el 22.54%
estuvieron hospitalizados, las comorbilidades mas comunmente asociadas fueron:
hipertension (18.83%), obesidad (17.24%), diabetes (14.84%) y tabaquismo
(7.27%) (13). La Ciudad de México, el Estado de México, Veracruz, Puebla y Baja
California son las cinco entidades que han registrado el mayor numero de
defunciones y que en conjunto representan casi la mitad (44.2%) de todas las del
pais. (14) En el estado de Chiapas las estadisticas hasta el dia 7 de noviembre del
2020 fueron las siguientes: 7578 casos confirmados, 1,167 defunciones
acumuladas. En el municipio de Tapachula hasta esa fecha se habian registrado

1260 casos, 200 defunciones acumuladas. (13)

Las altas tasas de letalidad pueden indicar una transmisién no detectada y una
subestimacion de la epidemia. Esta subestimacion debe considerarse para corregir
las estimaciones de la incidencia. Se subraya la importancia de mejorar la eficacia
de los sistemas de vigilancia epidemiologica, aumentando sus capacidades de

deteccién de casos y de analisis de datos. (15)
Coinfecciones asociadas a la pandemia por COVID-19

La presencia de infeccion secundaria o coinfeccién bacteriana y/o micética es
probablemente un factor importante que afecta la morbimortalidad y no ha recibido
la atencion adecuada. Las infecciones bacterianas y micoticas son complicaciones
comunes de la neumonia viral, especialmente en pacientes criticamente enfermos

y conducen a una mayor necesidad de cuidados intensivos (16)

Ademas, la fisiopatologia particular de COVID-19 también puede explicar la
comorbilidad sin precedentes con infeccion fangicas invasivas. Primero, la

caracteristica altamente agresiva del virus SARS-CoV-2 al tejido pulmonar y las



grandes lesiones alveolo-intersticiales bilaterales hacen que sea muy probable la
ocurrencia de infecciones fungicas invasivas, especificamente aquellos con una
entrada pulmonar primaria y una via de infeccién aérea como aspergilosis pulmonar
invasiva, neumocistosis y mucormicosis. En segundo lugar, el nimero absoluto de
linfocitos T, linfocitos T CD4 + y linfocitos T CD8 + es marcadamente mas bajo en
los casos graves de COVID-19 que, en los casos moderados, asociados con niveles
marcadamente mas altos de IL-2R, IL-6, IL-10, TNF-alfa. y algunos otros

marcadores inflamatorios. (17)

Se desconoce la incidencia exacta de superinfeccion bacteriana en COVID-19, y
aunque hay informes anecddticos de superinfecciones bacterianas documentadas,
la incidencia parece ser mucho menor que en la influenza grave. (18) Entre los 16
654 pacientes en Italia que murieron de COVID-19 (y como tal la subpoblacién con
la enfermedad mas grave), se notificaron “superinfecciones” en el 11% de los casos
(datos al 9 de abril de 2020) (19)

Timothy M Rawson et al, al explorar y describir la literatura actual sobre la
coinfeccién bacteriana / flngica en pacientes con infeccion por coronavirus,
encontraron que, 62/806 (8%) pacientes experimentaron coinfeccion bacteriana /
fungica durante el ingreso hospitalario. El andlisis secundario demostré un amplio
uso de antibacterianos de amplio espectro, a pesar de la escasez de pruebas de
coinfeccién bacteriana. En el andlisis secundario, 1450/2010 (72%) de los pacientes

informados recibieron terapia antimicrobiana. (16)

La prevalencia de sobreinfeccion bacteriana confirmada por laboratorio en
pacientes con COVID-19 criticamente enfermos en UCI podria ser de alrededor
del 14% segun un metaanalisis reciente. Sin embargo, en la mayoria de los estudios
no hay distincion entre infecciones tempranas y tardias. (20) En un estudio realizado
por Daniele Roberto Giacobbe y colaboradores, estimaron una tasa de incidencia
de infeccidn del torrente sanguineo (ITS) de 47 episodios por 1000 pacientes-dias
en riesgo. El riesgo acumulado estimado de desarrollar al menos un episodio de ITS
fue de casi el 25% después de 15 dias en riesgo y posiblemente supere el 50%
después de 30 dias en riesgo. El tratamiento antiinflamatorio se asoci6 de forma

independiente con el desarrollo de ITS (indice de riesgo especifico por causa [cSHR]
6
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1,07 con IC del 95%: 0,38 a 3,04 para tocilizumab, csHR 3,95 con IC del 95%: 1,20
a 13,03 para metilprednisolona y csHR 10,69 con IC del 95%: 2,71 a 42,17 para
metilprednisolona mas tocilizumab, sin tratamiento antiinflamatorio como grupo de

referencia; P general para la variable ficticia = 0,003). (21)

Algunos informes han mostrado que las infecciones secundarias disminuyeron la
supervivencia de los pacientes con COVID-19, en particular cuando ingresaron en
las Unidades de Cuidados Intensivo (UCI). En un estudio realizado por Huang C,
et al, se involucraron a 41 pacientes con COVID-19, en donde se analizaron
muestras respiratorias, incluidos hisopos nasales y faringeos, liquido de lavado
broncoalveolar, esputo o aspirados bronquiales para detectar virus comunes, asi
como también se realizaron exadmenes rutinarios de bacterias y hongos. Del total de
pacientes se detectaron infecciones secundarias en el 10% de los casos, de los
cuales todos tuvieron manejo en la Unidad de Cuidados Intensivos,
lamentablemente el estudio no describe los patdégenos asociados a estos pacientes.
(22) Zhou et al., describieron las caracteristicas de una poblacién de 191 pacientes
con COVID-19, en Wuhan, China, en donde se observo que la mitad de los no
sobrevivientes experimentaron una infeccion secundaria y se produjo neumonia
asociada al ventilador en diez (31%) de 32 pacientes que requirieron ventilacién
mecanica invasiva. De igual manera no describieron los microorganismos asociados

a esta infeccion secundaria. (23)

Segun un estudio realizado por Quansheng Xing, et al, en una provincia de China
(Qingdao), encontraron que el 80% de los pacientes con COVID-19 incluidos en el
estudio presentaban anticuerpos IgM contra al menos un patégeno respiratorio, cifra
mucho mayor a lo reportado en Wuhan (2.63%). Los patdgenos respiratorios mas
comunes fueron el virus de la influenza A (60,00%) y el virus de la influenza B
(53,33%), seguidos de Mycoplasma pneumoniae (23,33%) Yy Legionella
pneumophila (20,00%). (24)



Gugqin Zhang et al, realizarén un estudio de serie de casos retrospectivo de un solo
centro que incluy6 a 55 pacientes graves y 166 pacientes no graves con heumonia
por SARS-CoV-2 confirmada en laboratorio, encontraron que en los 221 pacientes
la tasa de coinfeccidn bacteriana fue del 7.7% y la tasa de coinfeccion por hongos
fue del 3.2%.Siendo los pacientes gravemente afectados los que sufrieron una tasa
significativamente mayor de coinfecciones con bacterias (14 [25,5%] frente a 3
[1,8%]; P <0,001) y hongos (6 [10,9%] frente a 1 [0,6%]; P = 0,001) en comparacion
con los pacientes que no se vieron gravemente afectados, por lo que podemos

inferir que la sobre infeccién pudo haber complicado los casos con COVID-19. (25)

David Kim et al, describieron la prevalencia de la coinfeccion del SARS-CoV-2 con
patébgenos respiratorios distintos del coronavirus en una muestra de pacientes
sintométicos sometidos a pruebas de PCR en marzo de 2020. De las 116 muestras
positivas para SARS-CoV-2, 24 (20,7%) fueron positivas para 1 0 mas patdgenos
adicionales. Estos resultados sugieren tasas mas altas de coinfeccién entre el
SARS-CoV-2 y otros patdgenos respiratorios que las informadas anteriormente, sin
diferencias significativas en las tasas de infeccion por SARS-CoV-2 en pacientes

con y sin otros patégenos. (26)

Louise Lansbury et al, realizaron un metaandlisis, en donde evaluaron la carga de
coinfecciones en pacientes con COVID-19. Se incluyeron treinta estudios con 3834
pacientes. En general, el 7% de los pacientes hospitalizados con COVID-19 tenian
una coinfeccién bacteriana. Una mayor proporcion de pacientes de UCI tenian
coinfecciones bacterianas que los pacientes en entornos mixtos de sala / UCI. Las
bacterias mas comunes fueron la neumonia por Mycoplasma, Pseudomonas
aeruginosa y Haemophilus influenza. La proporcion combinada con una coinfeccion
viral fue del 3%, siendo el virus sincitial respiratorio y la influenza A los mas
comunes. Tres estudios informaron coinfecciones fangicas. En Europa hay un
namero creciente de informes de pacientes con aspergilosis pulmonar probable o
posible asociada a COVID-19, por lo que la prevalencia de infecciones fungicas en
pacientes con COVID-19 justifica una mayor investigacion. (27)


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zhang%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=32311650
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kim%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=32293646
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lansbury%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=32473235

En un estudio llevado a cabo en una UCI en Cuba encontraron que el 61,5 % de los
pacientes fueron del sexo femenino, la edad media fue de 78,8 afios, el 61,5 %
fallecid y entre estos, el 44,4 % presento coinfeccion. El 66,7 % y el 55,6 % de los
que padecian hipertension arterial y cardiopatia isquémica respectivamente,
desarrollaron una coinfeccion. La Escherichia coli fue el microorganismo que se

aislé con mayor frecuencia. (28)

Tratamiento antimicrobiano en infecciones sobreagregadas en pacientes con
COVID-19

La prevalencia de coinfecciones agudas o infecciones secundarias coincidentes con
COVID-19 no se han descrito adecuadamente, pero parece ser bajo y se basara en
factores locales e infecciones endémicas u otras emergentes. El uso excesivo de
antibiéticos aumenta el riesgo de aparicion y transmision de bacterias
multirresistentes. Las bacterias resistentes son mas dificiles de tratar y estan

asociadas con una mayor morbimortalidad. (29)

A pesar del origen viral del COVID-19, un reflejo estandar de los médicos es iniciar
el tratamiento con antibiéticos, ya que la tos, la fiebre y los infiltrados radiol6gicos
son caracteristicas de la neumonia bacteriana adquirida en la comunidad que
requiere tratamiento con antibiéticos. La ansiedad y la incertidumbre que rodean a
la pandemia y la ausencia de tratamientos antivirales con eficacia probada son
probablemente otros factores que contribuyen a la prescripcion generalizada y

excesiva de antibiéticos. (18)

La justificacion del tratamiento con antibiéticos en pacientes con COVID-19 parece
basarse en la experiencia con la sobreinfeccion bacteriana en la influenza, donde la
mayoria de los estudios informan una coinfeccién inicial o neumonia bacteriana
secundaria (11-35% de los casos) en pacientes hospitalizados causada
principalmente por Streptococcus pneumoniae y Staphylococcus aureus (35% Yy
28% respectivamente). (30)

La OMS recomienda el empleo de antibiéticos en los pacientes con COVID-19 ante

la sospecha clinica, epidemiolégica y/o de laboratorio de una infeccién bacteriana



sobreagregada, dicho tratamiento empirico debe durar lo mas breve posible;
generalmente de 5-7 dias. La antibioticoterapia empirica debe reducirse en funcién
de los resultados microbiolégicos y juicio clinico. (29) En algunos casos se ha
demostrado que el aumento en el uso de antibiéticos durante una pandemia puede
provocar reacciones adversas como infecciones por Clostridioides difficile, con
enfermedades clinicas que van desde diarrea y fiebre hasta colitis. (31)

Si se continta el tratamiento con antibidticos, se debe realizar un cambio oral
rapidamente si el paciente puede tomar medicacion oral, y no se debe requerir la
ausencia de fiebre como criterio, ya que los pacientes con COVID-19 a menudo
muestran fiebre persistente durante varios dias. Si se inician antibioticos, lo ideal es
que se realicen pruebas microbiolégicas de antemano (por ejemplo, prueba de
antigeno urinario para Legionella , hemocultivos), aunque esto debe equilibrarse
con la disponibilidad potencialmente limitada de estas pruebas debido a problemas

de suministro durante la pandemia. (18)

Si se consideran antibiéticos, se recomienda un [B-lactamico que proporcione
cobertura para S. pneumoniae + S. aureus sensible a la meticilina debe ser la
primera opcion (por ejemplo, amoxicilina + acido clavulanico o cefalosporinas de
tercera generacion). Se deben evitar los macrdlidos y quinolonas debido a sus
efectos secundarios cardiacos, considerando que otros agentes asociados con
efectos secundarios cardiacos como la (hidroxi) cloroquina y lopinavir / ritonavir se
usan en muchos lugares a pesar de la evidencia limitada de su eficacia y su impacto
en la resistencia a los antimicrobianos. Si se considera necesaria una cobertura
atipica (por ejemplo, COVID-19 aun no confirmado y sospecha de infeccién por
Legionella) se debe considerar la doxiciclina. Sin embargo, la cobertura de rutina
atipica no parece justificada dada la baja probabilidad a priori de sobreinfeccién con

patogenos atipicos. (18)

Los algoritmos interinos para la atencion del COVID-19 en México (actualizados al

14 de septiembre 2020), refieren que, en caso de sospecha de coinfeccion
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bacteriana, se debe iniciar azitromicina 500 mg primera dosis y del dia 2 al 5, 250
mg VO, previa toma de cultivo. En los casos de COVID-19 en etapa Il (fase
hiperinflamatoria) -Tormenta de citoquinas se recomienda iniciar ceftriaxona 1 g IV
c/12 hr x 14 dias con resultado de cultivo, y para el tratamiento de pacientes con
enfermedad cardiovascular y COVID-19 moderado o severo se recomendo
ceftriaxona de acuerdo a resultado de cultivo: 1 g IV ¢/12 hr x 14 dias o equivalente.
(32)

Recomendacion terapéutica en pacientes con VIH.

Actualmente se desconoce si la inmunosupresion causada por coinfecciones
cronicas como el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) pone a las personas
en mayor riesgo de contraer COVID-19 grave. Sin embargo, las personas que viven
con el VIH con enfermedad avanzada tienen un mayor riesgo de infecciones
oportunistas (especialmente Tbp) y complicaciones relacionadas en general. Se
recomienda iniciar tratamiento antirretroviral lo antes posible en los pacientes de
reciente diagndstico, y para las personas que viven con el VIH que ya estan en
tratamiento, la continuidad de la terapia antirretroviral y la profilaxis para las

coinfecciones es esencial, con varios meses de prescripcion. (29)

Conclusion.

Los datos clinicos sobre las infecciones bacterianas y fungicas son valiosos para
orientar el tratamiento basado en la evidencia del COVID-19. Por ello, llamamos a
fortalecer la investigacion de la infeccién secundaria y / o coinfeccion en pacientes
con COVID-19 sin poner en riesgo la seguridad del personal de laboratorio. Las
autoridades sanitarias y las organizaciones académicas deben incluir un proceso de
diagnaostico practico para determinar la infeccion bacteriana y fangica en pacientes
con COVID-19. Ademas, se deben emitir los requisitos de bioseguridad para el
personal del laboratorio microbiolégico de COVID-19, y las directrices de proteccion
personal para el personal del laboratorio microbiolégico deben ser claras. Es

necesario alentar a las instituciones médicas calificadas a realizar los examenes
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microbiolégicos necesarios. Asi, podremos estudiar las infecciones bacterianas o
fungicas en pacientes con COVID-19 en los siguientes aspectos: epidemiologia
(ej. sitios de infeccion, tasas de incidencia, caracteristicas epidémicas, factores de
riesgo, etc.); patégenos y sus resultados de sensibilidad a los medicamentos,
proporcionando asi la evidencia tedrica y factica para un tratamiento preciso;
prevencion y control precisos de las complicaciones infecciosas; y reduccién
efectiva de la mortalidad de pacientes con COVID-19. (33)
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JUSTIFICACION.
A la fecha del 7 de noviembre de 2020 el impacto de COVID-19 en nuestra poblacion
es la siguiente: 49.106.931 casos confirmados a nivel mundialincluidas
1.239.157 muertes. En México se registraron 955 128 casos confirmadosy 94 323
defunciones acumuladas (13). En el estado de Chiapas se reportaron 7578casos
confirmados y 1167 defunciones acumuladas. En el municipio de Tapachulahasta

esa fecha se habian registrado 1260 casos y 200 defunciones acumuladas. (13)

En México se desconoce la incidencia de sobreinfecciones en pacientes conCOVID-
19. Algunos paises como ltalia, han notificado sobreinfecciones en el 11% de los
pacientes que fallecieron por COVID-19 (19) , otros han reportado un 8% de
coinfecciones bacteriana / fangica durante el ingreso hospitalario (16). La
prevalencia de sobreinfeccion bacteriana confirmada por laboratorio en pacientes
con COVID-19 criticamente enfermos en UCI podria ser de alrededor del
14% segun un metaanalisis reciente y en algunos informes han mostrado que las
infecciones secundarias disminuyeron la supervivencia de los pacientes con
COVID-19, en particular cuando ingresaron en las Unidades de Cuidados Intensivo
(UCI) (20) (22)

Las infecciones bacterianas y fangicas en pacientes con COVID-19 no se han
investigado ni informado adecuadamente hasta ahora. Entre los cientos de articulos
publicados con datos clinicos, solo unos pocos han reportado infeccion secundaria,
en su mayoria sin patdogenos detallados, incluso en los estudios para los que se
dispone de datos sobre infecciones secundarias, la tasa de uso de antibioticos (94%
-100%) fue mucho mas alta que la incidencia informada de infeccion secundaria
(10% -15%). Ademas, la complicacion de la infeccion bacteriana o fungica no se
incluyé en el analisis de pronostico en la mayoria de los articulos publicados.
Ademas, la mayoria de los protocolos de control de infecciones actualestienen como
objetivo prevenir la transmision e infeccion cruzada por el SARS-CoV-2, sin prevenir
la infeccion secundaria bacteriana o fungica. De hecho, hay investigaciones que

informan haber encontrado infeccién secundaria en el 50% de
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los pacientes con COVID-19 que no sobrevivieron. (33) Debido a lo anteriormente
mencionado, consideramos importante poder desarrollar un trabajo de investigacién
gque nos ayude en un primer plano a identificar y describir las coinfecciones
presentes en nuestros pacientes con COVID-19 atendidos en nuestro hospital, y en
un segundo plano a analizar su valor pronostico en la evolucion de los pacientes
con COVID-19. Los resultados obtenidos podran orientar a la toma de decisiones
en la atencion de los pacientes de COVID-19 de nuestro hospital y en la poblacion
meédica mundial, en pro de la lucha contra este agente agresor que cada dia cobra

mas vida.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La neumonia es una de las principales causas de ingreso hospitalario. Este cuadro
clinico puede ser producido tanto por bacterias como por virus, hongos y parasitos.
Lo habitual es que un Unico microorganismo sea responsable del cuadro, pero no
siempre es asi, y gracias a los métodos de diagndstico actuales se ha podido
comprobar que en muchos casos hay mas de un microorganismo presente en estas
patologias y que la presencia de varios agrava los cuadros clinicos, complicando la
recuperacion de los pacientes. Este hecho es aplicable no solo a la neumonia
tradicional, sino también a la ocasionada por la COVID-19. (34)

Los pacientes ingresados, y especialmente aquellos en las UCI, tienen un alto riesgo
de desarrollar infecciones nosocomiales 0 neumonias asociadas a ventilacion
mecanica, ademas de coinfecciones secundarias no relacionadas con su
presentacion respiratoria (p.ej., infeccion urinaria). Las infecciones bacterianas y
fungicas son complicaciones comunes de la neumonia viral, especialmente en

pacientes criticos. Sin embargo, en pacientes con COVID-19 los estudios realizados
sobre este tipo de infecciones son escasos, y poco detallados. En nuestra poblacion

mexicana no hay estudios de investigacion que nos orienten sobre esta
problematica que pudiese estar asociado a un aumento de la morbimortalidad de
los pacientes con COVID-19 atendidos en nuestra poblacion, motivo por el cual nos

planteamos las siguientes preguntas de investigacion:
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¢, Cudles son las coinfecciones detectadas en los pacientes con COVID-19
atendidos del primero de marzo al 31 de julio del afio 2020 en el Hospital Generalde
Zona / con Medicina Familiar Numero 01 del Instituto Mexicano del Seguro Social,

delegaciéon Chiapas.?

OBJETIVOS.

Objetivo general.

Analizar las coinfecciones detectadas en los pacientes con COVID-19 atendidos del
primero de marzo al 31 de julio del afio 2020 en el Hospital General de Zona / con
Medicina Familiar Namero 01 del Instituto Mexicano del Seguro Social, delegacién

Chiapas.

Objetivos especificos.
e Determinar la prevalencia de coinfecciones en pacientes con COVID-19
atendidos en nuestro hospital.
e Describir los patégenos mas comunmente encontrados en las coinfecciones

de los pacientes con COVID-19

HIPOTESIS.

Por tratarse de un estudio descriptivo, no se requieren de hipotesis.
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MATERIAL Y METODOS.

Disefio metodoldgico y tipo de estudio:

Estudio retrospectivo y observacional.

Poblacion de estudio:

Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes atendidos que hayan sido
diagnosticados por la definicion operacional de caso confirmado de COVID 19 en
el Hospital General de Zona Numero 01, Tapachula, Chiapas, México.
Incluyéndose los casos confirmados de todas las edades, sin distincion de sexo,con
atencion registrada del 1 de marzo al 31 de julio de 2020 y presenten resultado de

cultivo (hemocultivo, cultivo de secrecién bronquial, de esputo, urocultivo, etc.).

Muestra:

Muestra por conveniencia.

Lugar:

El estudio se llevé a cabo en el Hospital General de Zona Numero 01 del IMSS,

delegacion Chiapas.

Tiempo:

Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes hospitalizados con COVID-19 y
coinfeccidén que hayan presentado su atencion del 1 de marzo al 31 de julio del afio
2020.
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Procedimiento
En el presente estudio se identificaron a todos los casos con diagndéstico confirmado
de COVID-19 a través de la prueba de RT-PCR para el SARS-CoV-2, de quienes
se recibieron muestras para cultivo bacteriolégico y micologico en el laboratorio de
microbiologia desde el mes de marzo hasta el 31 de julio de 2020.Una vez
identificados todos estos pacientes se revisaron sus expedientes clinicos,y se
determinaron y analizaron los siguientes aspectos:

1. Se identificaron todos los cultivos que se realizaron a los pacientes con
COVID-19. El algoritmo del IMSS para la atencién de los pacientes con
COVID-19 recomienda tomar cultivos e iniciar antibioticoterapia en pacientes
con sospecha de coinfeccion, por tales motivos determinaremos en que
porcentaje se siguié esta recomendacion.

2. Se registraron los microrganismos mas comunmente encontrados en los
cultivos (cultivo de secrecion bronquial, hemocultivo y urocultivo), tomando
en consideracion los urocultivos con > 100 000 UFC/ml; y en el caso de
cultivos de secrecidon bronquial y hemocultivos se tomaron en cuenta todos
los microorganismos reportados, ya que el resultado de ellos no es
cuantitativo, ni semicuantitativo, sino Unicamente cualitativo.

3. De los microorganismos encontrados se realiz6 un perfil de sus resistencias
y sensibilidad reportada en los antibiogramas.

4. Los microorganismos fungicos presentes en los cultivos también seran

concentrados para su posterior analisis.
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Analisis estadistico

La informacion se vacié en una ficha de recoleccion de datos (Anexo 1), y
posteriormente se concentrd toda la informacién en una base de datos de Excel
para su posterior andlisis. Se empleo estadistica descriptiva y de tendencia central,

sacando proporciones y reflejando resultados en tablas y graficas.

CRITERIOS DE SELECCION.
Criterios de inclusion
e Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes hospitalizados con
diagnéstico confirmatorio de COVID-19 que hayan presentado alguna
coinfeccibn demostrada por cultivo (urocultivo, hemocultivo y cultivo de
secrecion bronquial) en el periodo de estudio comprendido del 1 de marzo al
31 de julio del afio 2020.

Criterios de exclusioén

e Pacientes con diagnostico confirmatorio de COVID-19 que para su atencion
final hayan sido trasladados a otra unidad.

Criterios de eliminacion

e Pacientes con sospecha de coinfeccién bacteriana pero que no cuente con
resultados de cultivos.

e Pacientes gque no cuentes con expediente clinico en la unidad.
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES.

: Tipo de Definicién Definicién .
Variabl . . Expresion.
variables conceptual. operacional.
La reportada en su
L Tiempo de | estudio de caso
Numeérica . . ~
Edad . existencia desde el | sospechoso de afos
discreta e
nacimiento. enfermedad
respiratoria viral.
Clasificacién del
. El reportado en su
hombre y la mujer .
. , estudio de caso
Nominal segun sus e Hombre
Sexo o e sospechoso de .
dicotébmica | caracteristicas e Mujer
L enfermedad
anatémicas y : .
L respiratoria viral.
cromosomicas.
Diabetes Mellitus
EPOC
Hipertension Arterial
Sistémica
Obesidad
. Las reportadas en su Asma
Dos 0] mas . L
frastornos o estudio de caso Inmunosupresion
. Nominal sospechoso de VIH/SIDA
Comorbilidad . enfermedades que
politbmica : enfermedad Enfermedad
ocurren en la misma . . .
respiratoria viral y en Cardiovascular
persona . - .
su expediente médico. Insuficiencia Renal
Crénica
Hepatopatia
Tabaquismo
Otra condicién
reportada
Desenlace de la Fase final ©
Nominal desenlace de la| Lo dictaminado en su Sobreviviente
enfermedad por C : .
COVID-19 dicotomica. | enfermedad por hoja de alta. Fallecido.
COVID-19
: La escala ordinal de Enfermedad leve: sin
Escala ordinal de p P . .
R mejoria clinica es , oxigenoterapia, con
mejoria clinica de una herramienta Segun los datos oxigeno por mascarilla
la OMS. (35) Ordinal. obtenidos  en los g P

establecida por la
Organizacion
mundial de la Salud

expedientes clinicos.

facial o nasal.
Enfermedad severa:
ventilacion no invasiva
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para evaluar el
estado clinico del
paciente en un
tiempo en particular
posterior a su
enrolamiento en un

u oxigeno a alto flujo/
intubacion y ventilacion
mecénica/ Ventilacion+

soporte organico
adicional (presores,
terapia de reemplazo

estudio clinico de renal, ECMO)
COVID-19 Muerte.
Técnica que
consiste en
introducir un tubo a
traves de la nariz o
la boca del paciente
Intubacion Nominal hasta llegar a la Lo descrito en su Intubado
endotraqueal. dicotémica traquea, con el fin | expediente clinico. No intubado
de mantener la via
aérea abierta
y poder asistirle en
el proceso de
ventilacion.
Es un método para
la multiplicacién de .
microo? anismos Hemocultivo
g ' El tipo de cultivo que Urocultivo
. tales como lo son : . o
. . Nominal . se encuentre realizado Cultivo de secrecion
Tipo de Cultivo o bacterias en el que . .
politdbmica. se prepara un medio en el paciente con bronquial
P . p. COVID-19 Cultivo de punta de
Optimo para .
catéter.
favorecer el proceso
deseado
Numero de casos con
una coinfeccion
Coinfecci Es la infeccion | bacteriana, fungica,
oinfecciones : , i i .
resentes en los Nominal simultanea de un | Viral confirmada por Bacterianas
P . . huésped por parte laboratorio en .tOdOS Fungicas
pacientes con politbmica q iltiol A los casos analizados
COVID-19 € r,nu Ipies agentes | 4eq pacientes con
patogenos. COVID-19 confirmada
por RT-PCR positiva
para SARS-CoV-2
. . Organismo Lo reportado en los Streptococcus
Microorganismos . . L . .
. i Nominal microscopico cultivos tomados a los pneumoniae.
bacterianos mas L . . L
politbmica unicelular, carente | pacientes con COVID- Haemophilus influenzae

frecuentes en los

de nucleo, que se

19

Legionella pneumophila
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pacientes con

multiplica por

Mycoplasma pneumoniae

COVID-19 division celular Pseudomonas
sencilla o por Otras:
esporas.
Organismos
. . eucariotas que no . L, -
Microorganismos . , La infeccion fudngica
L, , contienen clorofila, L,
fungicos mas . . mayormente reportada Candida
Nominal pero que tienen . .
frecuentes en los . en los cultivos tomados Aspergillus
. politbmica paredes celulares, . _
pacientes con estructuras a los pacientes con Otros:
COVID-19 : COVID-19
filamentosas, y
producen esporas.
Numero de muertos
por COVID-19 en el
Numérica Division del total de | periodo estudiado Resultado expresado en
indice de letalidad : muertos entre el total | entre el total de P L.
continua. forma numérica

de heridos.

enfermos por esa
enfermedad en dicho
periodo.
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CONSIDERACIONES ETICA

El presente estudio cumple con los requisitos de Pautas Eticas Internacionales para
la investigacion y Experimentacion Biomédica en Seres Humanos. ISBN 92 9036
056 9. Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
(CIOMS), 1993, Ginebra, pp. 53-56. Asi también se apega al lineamiento con el
documento 2810-003-002 emitido por el Instituto Mexicano del Seguro Social(IMSS)
sobre el Procedimiento para la evaluacion, registro, seguimiento, enmienday
cancelacion de protocolos de investigacion, haciendo énfasis que el presente
proyecto sera evaluado ante el Comité Local de Investigacion en Salud 703 y el
Comité Local de Etica en Investigacion 7038 correspondientes a la Unidad de

Medicina Familiar nimero 13, Chiapas.

El estudio se basara en los principios basicos de la declaracion de Helsinki de la
Asociacion Médica mundial Principios Eticos de Investigaciones Médicas en
Humanos adoptada por la 18 Asamblea Médica Mundial, Helsinki Finlandia. Junio
de 1964 y enmendada por la 29 Asamblea Medica Mundial, Tokio, Japén, octubre
1983, por la 41 Asamblea Medica Mundial, Hong Kong, septiembre de 1989, por la
48 Asamblea General Somerset West, Sudafrica, octubre 1996, por la 52 Asamblea
General Edimburgo, Escocia octubre de 2000, Nota de Clarificacion, agregada por
la Asamblea General de la AMM, Washington 2002

Nota de Clarificacion, agregada por la Asamblea General de la AMM, Tokio 2004,
592 Asamblea General, Seul, Corea, octubre 2008, y por la 642
Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre 2013.

Asi mismo se fundamenta en las Guias de Buenas Practicas Clinicas establecidas
en la Il Conferencia Panamericana para la Armonizacion de la Reglamentacion
Farmacéutica en mayo de 1999, ya que se va a proteger la confidencialidad de los
registros que pudieran revelar la identidad de los sujetos, respetando las reglas de
privacidad y de confidencialidad de acuerdo con los requisitos normativos
aplicables. Cabe destacar que dicho estudio no contara con consentimiento
informado debido a que estard basado en datos recabados en los expedientes
clinicos de sujetos que ya fueron atendidos por COVID-19 en el Hospital Genera
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de Zona con Medicina Familiar Namero 01, del IMSS, delegacién Chiapas, del 1 de
marzo al 31 de octubre del afio 2020, por lo que la inclusion de datos de dichos
individuos se llevara a cabo con la aprobacion documentada del comité de ética
institucional con la finalidad de proteger los derechos, seguridad y bienestar de las
personas y de acuerdo a los requerimientos reguladores aplicables.

De acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion
para la salud, en su titulo segundo: De los aspectos éticos de la investigacion en
seres humanos en su articulo 17 la presente investigacion se considera una estudio
sin riesgo, ya que emplea técnicas y métodos de investigacion documental
retrospectivos y no se realizara ninguna intervencién o modificacion intencionada
en las variables fisiologicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que participan

en el estudio.
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RECURSOS PARA EL ESTUDIO

Humanos

Somos un equipo de investigacion conformado por 6 integrantes:

Un médico familiar quien es el directos del proyecto e investigador
responsable de la investigacion.

Un médico no familiar experto en enfermedades infectocontagiosas que nos
orientara en el disefio de la investigacion, asi como en la interpretacién de
los datos obtenidos.

Un quimico farmacobit6logo colaborador en el disefio de la investigacion, y
en la asesoria de interpretacion del analisis del proyecto de investigacion.
Un médico epidemidlogo quien realizara la asesoria del analisis estadistico
de los resultados del estudio.

Dos médicos responsables de concentrar toda la informacion en una base de
datos para su posterior analisis.

Un médico residente en medicina familiar colaboradora en la elaboracion del
escrito del presente protocolo con las asesorias pertinentes, asi como

también del concentrado de la informacion, y reporte final.

Materiales

» La revisién de expedientes se realizé en el Hospital General de
Zona/con Medicina Familiar No. 1, Tapachula, Chiapas.

» Se utiliz6 una computadora para el escrito del proyecto de
investigacion, la captura de informacion, asi como de su analisis e
interpretacion. Una impresora para la impresion del reporte final, un
téner para la impresora; lapices y boligrafos diversos. Hojas de papel

bond (las necesarias).

Financieros

Las fuentes primarias seran expedientes clinicos, estudios de caso, y resultados de

cultivos, por lo que el costo fue minimo. Los investigadores financiaron

exclusivamente todos los costos.
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ANALISIS DE RESULTADOS

Del 1 de marzo al 31 de julio del afio 2020 el Hospital General de Zona No. 1 del IMSS
en Tapachula, Chiapas, que fue reconvertido para la atencion de pacientes con COVID-

19, brindo atencién hospitalaria a 584 pacientes, de los cuales 377/584 contaban con

una RT-gPCR positiva para SARS-CoV-2, por lo que para la realizacion del presente

estudio se identificaron todos los cultivos que se les realizaron a los pacientes con
diagnostico confirmatorio de COVID-19. Solo 45/377 pacientes se les realizo un cultivo,

y de ellos solo 27 (60%) dieron positivo a algun microorganismo, y 12 de ellos tuvieron

una coinfeccidén por mas de un microorganismo (ver tabla 1)

Tabla 1. Cantidad de microorganismos positivos por paciente
Pacientes NUmero de microorganismo por paciente Total
con cultivos
positivos 0 1 2 3 4 S
Negativos 18 0 0 0 0 0 18
Positivos 0 15 4 3 4 1 27
Totales 18 15 4 3 4 1 45

De los 27 pacientes que tuvieron cuando menos un cultivo positivo la mayoria presento
una media de edad de 62.77 afios (DE + 2.35), y el 70.37% (n=19) fueron del sexo

masculino (ver histograma).
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el hemocultivo fue el mas frecuente (41.5%), seguido del urocultivo (30.1%) y el cultivo
de secrecion bronquial (16.9%). De los microorganismos mas frecuente aislados
observamos a candida albicans (16.98%) principalmente en los urocultivos, seguido de
Pseudomonas aeruginosa (11.32%), y a continuacion Staphylococcus haemolyticcus
(9.43%) en donde se observa principalmente en los hemocultivos. Cabe sefialar que
hubieron 17/53 (32.07%) cultivos con presencia de levaduras, todas ellas de la

clasificacion superior de Candida.

Tabla 2.

Microorganismos Tipos de cultivo Total
Hemo | C.P.C C.E C.S.B| CFL Uro n (%)

Achromobacter

xylosoxidans 1 - - - - - 1(1.89)

Achromobacter

denitrificans 1 - - - - - 1(1.89)

Acinetobacter

buamanni

complex 1 - - - - - 1(1.89)

Enterococcus

gallinarum 1 - - - - - 1(1.89)

Kocuria rosea 1 - - - - - 1(1.89)

Pseudomonas

aeruginosa 2 1 - 2 - 1 6 (11.32)

Staphylococcus

aureus 1 1 - 1 - - 3 (5.66)

Staphylococcus

epidermidis 3 - - - - - 3 (5.66)

Staphylococcus

haemolyticcus 4 - - 1 - - 5(9.43)

Staphylococcus

hominis 4 - - - - - 4 (7.55)

Stenotrophomon

as maltophilia 1 1 - 1 - - 3 (5.66)

Klebsiella

pneumoniae - - - 2 - - 2 (3.77)

Enterococcus

fecalis - 1 1 - - 2 4 (7.55)

Escherichia coli - - - - 1 1(1.89)

Candida

dubliniensis 1 - - - 1(1.89)

Candida albicans - - 1 1 - 7 9 (16.98)

Candida

tropicalis - - - 1 1 2 (3.77)
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Candida krusei 1 - - - - 1 2 (3.77)
Candida glabatra - - - - - 1 1(1.89)
Candida laurenti - - - - - 1 1(1.89)
Candida sp - - - - - 1 1(1.89)
Total n (%) 22 J

(41.5) | 4(7.5) 2(3.7) (169 | 0(0) |16(30.1)| 53(100)

Hemo= hemocultivo, C.P.C: cultivo de punta de catéter, C.E: Cultivo de expectoracion,
CFL= cultivo de liquido cefalorraquideo, Uro:

C.S.B= cultivo de secrecién bronquial,

urocultivo.

Del total de pacientes con cultivos realizados solo 27/45 (37.77%) presentaron alguna
comorbilidad, de los 27 solo el 62.96 % (n=17) de ellos presentaron cultivos positivos
para algun microorganismo. Se realizo una prueba exacta de Fisher para medir la

asociacion entre tener un cultivo positivo y presentar alguna comorbilidad, pero no se

encontrd asociacion entre dichas variables.

Tabla3.

Pacientes con cultivos realizados Total de Prueba

Comorbilidad . " pacient_e_s con eXaCta de
Negativos Positivos comorbilidades Fisher
n= (%)

DM 4 2 6 (22.22)
DM/HAS 2 4 6 (22.22)
DM/HAS/Obesidad 1 2 3(11.11)
DM/Obesidad 0 2 2 (7.41) 0536
EPOC 0 2 2 (7.41) ’
HAS 1 5 6 (22.22)
Obesidad 1 1 2 (7.41)
Total 28 17 27(100)

Los pacientes que presentaron un cultivo positivo tuvieron una media de 19.96 dias de
estancia intrahospitalaria, y una mediana de 18 dias, con estancias que van desde los 3
hasta los 48 dias, en comparacién de los que no tuvieron un cultivo positivo con una
media de 20.94 dias de estancia intrahospitalaria, y una mediana de 11 dias, con rangos
gue van desde 8 a 86 dias.

Dentro de la clasificacion de gravedad de la OMS los mas frecuentes fueron los muertos
(71%), seguidos de los de enfermedad leve (15%) y por ultimo los de enfermedad severa
(13%). Cabe sefalar que el 73.08% (n=19) de los pacientes con cultivos positivos

tuvieron el antecedente de haber estado intubados, sin embargo, no se encuentra
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asociacién estadistica entre intubacién y pacientes con cultivos positivos. Del total de los

pacientes con el antecedente de la realizacion de un cultivo, 32 fallecieron (71.11%), de

los cuales 20/27 tenian al menos un cultivo positivo para algin microorganismo, también

se realiz6 una prueba de Chi2 sin encontrar asociacion entre sobrevivencia y pacientes

con cultivos positivos.

Tabla 4. Asociacion de pacientes con cultivos positivos con intubacion endotraqueal,
por clasificacion de gravedad y sobrevivencia.

Pacientes con cultivos Total p-
: _ 0
Variable Expresion . realizados — n= (%) valor
Negativos Positivos
n (%) n (%)
Intubacion No intubado 6 (33.33) 8 (30.77) 14 (31.11)
endotraqueal | Intubado 12 (66.67) 19 (73.08) 31 (68.89) | *0.79
Sobrevivientes 6 (33.33) 7 (25.92) 13 (28.88) *0.59
Sobrevivencia | Fallecidos 12 (66.66) 20 (74.02) 32(71.11) '
Clasificacion | Leve 3 (16.66) 4 (14.81) 7 (15.55)
de gravedad | Severa 3 (16.66) 3(11.11) 6 (13.33) | **0.89
de la OMS Muerte 12 (66.66) 20 (74.07) 32 (71.11)

*p-valor por Chi2
**p-valor por Prueba exacta de Fisher
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DISCUSION Y CONCLUSION

Se evaluaron a 377 pacientes que estuvieron hospitalizados con diagndéstico
confirmatorio de COVID-19 en el periodo del 1 de marzo al 31 de julio del afio 2020
unicamente a 45 pacientes se les tomo por lo menos un cultivo. Esta normado que en el
paciente con COVID-19 antes de iniciar la antibioticoterapia se debe tomar un cultivo, de
forma independiente a la vigilancia de infecciones nosocomiales, probablemente el
escaso numero de cultivos se deba a que en este periodo de tiempo ocurrié la primera
oleada por SARS-CoV-2, y el sistema sanitario se encontraba colapsado frente a esta
pandemia sin precedente en nuestra era.

Dentro de los 45 pacientes hospitalizados a los que se les tom6 al menos un cultivo, 27
de ellos salieron positivos al menos para un microorganismo. La edad promedio de los
27 pacientes fue 62.77 afios (DE + 2.35), y el sexo predominante fue el masculino
(70.37%), esto se debe a que los cultivos fueron tomados de pacientes que se
encontraban hospitalizados en el HGZ Numero 1, que fue reconvertido para la atencién
exclusiva de pacientes sospechosos de COVID-19, esto es compatible con lo reportado
por Ruth A. Martinez Vega et al, donde la media de edad fue de 60 afos, y el sexo
predominante fue el masculino en el 67.1%.

De los 27 pacientes con al menos un cultivo, 27 (60%) dieron positivo a algun
microorganismo, y 12 (40%) de ellos tuvieron una coinfeccibn por mas de un
microorganismo, por lo que la mayor parte (60%) tuvieron una infeccion por un solo
microorganismo, 4 pacientes presentaron 4 microorganismos diferentes en los cultivos
gue se les realizaron, esto entre hongos y bacterias. La infeccion por mas de un patégeno
en un mismo paciente, es un tema aun no revisado de manera adecuada, sin embargo,
interesante para determinar si tiene asociacién con la gravedad de la enfermedad y su
posterior desenlace.

Los cultivos solicitados a estos pacientes fueron diversos siendo el mas frecuente el
hemocultivo (41.5%), seguido del urocultivo (30.1%) y el cultivo de secrecion bronquial
(16.9%). Posteriormente se analizaron los microrganismos aislados en donde
observamos a candida albicans (16.98%) principalmente en los urocultivos, seguido de
Pseudomonas aeruginosa (11.32%), y a continuacion Staphylococcus haemolyticcus

(9.43%) en donde se observa principalmente en los hemocultivos. Lansburry L. y
29



colaboradores hicieron un metaandlisis de 30 estudios con 3834 pacientes en donde las
bacterias mas frecuentes fueron Mycoplasma pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa y
Haemophilus influenzae (27). De igual manera un estudio realizado por Klein EY et al,
revisaron 26 estudios con 3215 participantes Las especies coinfectantes mas comunes
fueron Streptococcus pneumoniae y Staphylococcus aureus, que representaron el 35 %
(30).
Cabe sefialar que hubieron 17/53 (32.07%) cultivos con presencia de levaduras, todas
ellas de la clasificacion superior de Candida, esto corresponde a lo encontrado en
informes de China indicaron que la tasa de coinfeccion fangica entre los pacientes
hospitalizados oscilé entre el 0 y el 4 %, comunmente especies de Candida.
Fei Zhou y colaboradores realizaron un estudio en el que se incluyeron 191 pacientes,
de los cuales 91 (48%) pacientes tenian comorbilidad, siendo la hipertensién arterial la
mas frecuente (58 [30%)] pacientes), seguida de diabetes (36 [19%)] pacientes) y
enfermedad coronaria (15 [8%] pacientes).(23), sin embargo, no se reporté asociacion
de coinfecciones con alguna de estas comorbilidades, en este estudio, del total de los
pacientes que presentaron cultivos positivos para algin microorganismo se realizé una
prueba exacta de Fisher para medir la asociacién entre tener un cultivo positivo y
presentar alguna comorbilidad, pero no se encontré asociacion entre dichas variables.
Los pacientes que presentaron un cultivo positivo tuvieron una media de 19.96 dias de
estancia intrahospitalaria, y una mediana de 18 dias, haciendo una comparativa con los
pacientes en cuyos cultivos no se encontré desarrollo bacteriano con una media de 20.94
dias de estancia intrahospitalaria, y una mediana de 11 dias. En un estudio de cohorte
observacional realizado por Giacobbe y colaboradores, en donde se estudiaron 78
pacientes con COVID-19, en quienes se estimo que el riesgo de desarrollar una infeccion
del torrente sanguineo fue de casi el 25 % después de 15 dias de riesgo y posiblemente
supero el 50 % después de 30 dias de riesgo. (21)
Se analizaron a los pacientes con cultivos con la clasificacion de gravedad de la OMS en
donde encontramos que los mas frecuentes fueron los muertos (71%), seguidos de los
de enfermedad leve (15%) y por ultimo los de enfermedad severa (13%). Esto
corresponde a la severidad de la pandemia que se vivid, con mayor auge e importancia
durante los primeros meses de iniciada, siendo una enfermedad nueva y el
desconocimiento del manejo adecuado de los pacientes.
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Es importante destacar que el 73.08% de los pacientes con cultivos positivos tuvieron el
antecedente de haber estado intubados, sin embargo, no se encuentra asociacion
estadistica entre intubacion y pacientes con cultivos positivos. Del total de los pacientes
con el antecedente de la realizacién de un cultivo, 32 fallecieron (71.11%), de los cuales
20 tenian al menos un cultivo positivo para algin microorganismo, también se realizo
una prueba de Chi2 sin encontrar asociacion entre sobrevivencia y pacientes con cultivos
positivos.

La coinfeccion entre diferentes microrganismos y la infeccién por SARS-CoV2 resulta ser
un problema dentro del generalidad de lo que fue la pandemia de COVID-19. Sin
embargo, son pocos los reportes acerca de la infeccion por SARS-CoV2 sobre infectados
con alguna bacteria u hongo, incluso con algun otro agente viral.

Debido a las condiciones severas de la pandemia, no fue posible tener un grupo control
negativo de COVID-19 de manera simultdnea, que nos ayudase a comparar los
resultados. Por lo que no podemos decir de manera certera el porcentaje de muertes en
nuestros pacientes causados por la infeccion bacteriana o fangica, y no necesariamente
por la enfermedad de COVID-19.

Por lo tanto, en necesario fortalecer la investigacion sobre las coinfecciones en pacientes
con COVID-19. Proveer de teoria y bases para precisar el tratamiento. Prevencion
oportuna, y tratamientos de las complicaciones de la infeccion y asi mismo la reduccion

del indice de mortalidad de los pacientes infectados con coronavirus.
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ANEXOS.

Anexo 1: Ficha de recoleccién de datos.

Ficha de recoleccion de datos

NUmero folio:

Fecha de ingreso:

[ 1

M

Enfermedad leve: sin oxigenoterapia, con oxigeno por
mascarilla facial o nasal.

= Enfermedad severa: ventilacién no invasiva u oxigeno
a alto flujo/ intubacién y ventilacion mecanica/

Ventilacion+ soporte organico adicional (presores,
terapia de reemplazo renal, ECMO)

1 Muerte.

Motivo de egreso:

Mejoria

Voluntaria

Defuncion

Fecha de muerte:

[

Reporte de Positiva Pendiente resultado

PCR-RT Negativa No se tomo
Hombre - -

Sexo Mujer Edad en afios afnos

DM VIH/SIDA Tabaquismo

EPOC Hepatopatia Otras
- Enfermedad Especifique:

Comorbilidad Asma cardiovascular
Inmunosupresion Obesidad
HAS IRC

Fecha de tomade cultivo: [/ /

Dias transcurridos

entre el ingreso y la

toma de cultivo:

Tipo de muestra

Microorganismo

encontrado

Sensibilidad

Resistencia

Cultivo de
secrecion
bronquial

Hemocultivo

Urocultivo

Cultivo de punta
de catéter
venoso central
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Anexo 2: Consentimiento informado.

Dicho estudio es de caracter retrospectivo, por lo que no contard con consentimiento
informado debido a que estara basado en datos recabados en los expedientes clinicos de
sujetos que ya fueron atendidos por COVID-19, por lo que la inclusion de los datos de dichos
individuos se llevara a cabo a través de la aprobacion documentada del comité de ética e

investigacion institucional con la finalidad de proteger los derechos, seguridad y bienestar

de las personas y de acuerdo a los requerimientos reguladores aplicables.

Anexo 3. Cuadro de abreviaturas.

Abreviatura Significado

UCl Unidad de cuidados intensivos

ITS Infeccidn del torrente sanguineo

OMS Organizacion Mundial de la Salud

VO Via oral

VIH Virus de la inmunodeficiencia humana

Tbhp Tuberculosis pulmonar

CIOMS Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias

Médicas

IMSS Instituto Mexicano del Seguro Social

DM Diabetes mellitus

HAS Hipertension arterial sistémica

EPOC Enfermedad pulmonar obstructiva cronica

IRC Insuficiencia renal crénica
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