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INTRODUCCION

“...a deteccion en el laboratorio de la bacteremia y la fungemia
siguen siendo unas de las funciones mas importantes de los
laboratorios clinicos de microbiologfa... Un hemocultivo positivo
establece o confirma que existe una etiologia infecciosa en la
enfermedad del paciente. Ademas, aporta el agente etioldgico y
permite un analisis de la susceptibilidad frente a los antibiéticos
para la optimizacion de la terapia.” ©

La deteccion en el laboratorio de la bacteremia y fungemia usando
hemocultivos es una de las investigaciones mas utilizadas y mas sencillas para
establecer la etiologfa de las infecciones del torrente sanguineo.

Una identificacion rapida y precisa de las bacterias o los hongos que causan
las infecciones del torrente sanguineo ofrece una informacion clinica vital para
diagnosticar y tratar la sepsis.

La sepsis es un proceso inflamatorio complejo que esta poco reconocido como
causa de morbibilidad y mortalidad en todo el mundo. Los casos se estiman en
19 millones cada afio en todo el mundo @, lo que significa que la sepsis causa 1
muerte cada 3-4 segundos. ©

Un diagnéstico temprano y un tratamiento adecuado marcan una diferencia
vital cuando se mejora el prondstico del paciente con sepsis. Las posibilidades
de supervivencia disminuyen drasticamente cuanto mas se retrasa el
tratamiento. Si un paciente recibe una terapia antimicrobiana desde el
momento que se realiza el diagndstico, las posibilidades de supervivencia
estan cerca del 80%, y se reducen en un 7,6% cada hora que se retrasa el
tratamiento. Aun asi, si un paciente recibe inicialmente un tratamiento
inadecuado, tiene cinco veces menos posibilidades de sobrevivir,

Este folleto pretende:

m responder a cuestiones clave comunes en relacion con el hemocultivo

m aportar recomendaciones précticas para procedimientos rutinarios de hemocultivo
m ofrecer una guia paso a paso ilustrada de las buenas précticas del hemocultivo.
Este folleto pretende ser una herramienta de referencia Gtil para médicos,
enfermeras, técnicos, personal de laboratorio y otros profesionales de la atencion
médica implicados en el proceso del hemocultivo.



Bacteriemia: presencia de bacterias en la sangre. Puede ser transitoria,
intermitente o continua.

Hemocultivo: muestra de sangre destinada al cultivo de microorganismos.
Permite la recuperacion de potenciales patogenos de pacientes con
sospecha de bacteriemia o fungemia.

Pareja de hemocultivos: grupo de hemocultivos recogidos en una secuencia
de tiempo para determinar si un paciente tiene bacteriemia o fungemia.

Pareja de hemocultivos: combinacion de frascos de hemocultivos (uno
aerobio y otro anaerobio) que se inoculan con una tnica extraccion de sangre.

Infeccion del torrente sanguineo: infeccion asociada con bacteriemia o
fungemia.

Contaminante: microorganismo aislado en un hemocultivo que fue
introducido durante la recogida de muestra o durante el procesamiento y
que no ha sido considerado responsable de la infeccion del torrente
sanguineo (p.ej. los microorganismos aislados no estaban presentes por el
torrente del paciente cuando se recogid la sangre para el cultivo).

Contaminacion: presencia de microorganismos en el frasco que entraron
durante el procesamiento, pero que realmente no circulan en el flujo
sanguineo del paciente.

Fungemia: presencia de hongos en la sangre.

Sepsis: disfuncion organica potencialmente mortal causada por una
respuesta no regulada del huésped frente a la infeccion. ©5)

Episodio séptico: un episodio de sepsis o shock séptico para el que se
realiza el hemocultivo o la serie de hemocultivos.

Shock séptico: un subgrupo de sepsis en el que las anomalias del
metabolismo circulatorio y celular son profundas incluso aumentan
sustancialmente la mortalidad. ©

Fuente: Wayne, P.A. Principles and procedures for Blood Cultures; Approved Guideline, CLSI document M47-A. Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI); 2007 unless otherwise specified.
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1 HEMOCULTIVOS

¥ Qué es un hemocultivo?

Un hemocultivo es una prueba de laboratorio en el que la sangre, extraida al
paciente, se inocula en frascos que contienen medios de cultivo para
determinar si hay presentes microorganismos causantes de la infeccion
(bacterias u hongos) del torrente sanguineo del paciente.

=> El objetivo de los hemocultivos es:
m Confirmar la presencia de microorganismos
en el torrente sanguineo

m |dentificar la etiologfa microbiana 3 OBJETIVOS
delainfeccion del torrente sanguineo PRINCIPALES DEL
m Ayudar a determinar el origen HEMOCULTIVO*:

de lainfeccion (p.ej., endocarditis) 8T E R LB ol
« Identificar el agente etioldgico
* Guiar la terapia
antimicrobiana

m |dentificar un organismo para
|a realizacion de pruebas de
susceptibilidad y optimizacion de la
terapia antimicrobiana ] —

*Adaptado a partir de las directrices de 2012 de la ESCMID

(Sociedad Europea de Microbiologfa Clinicay Enfermedades
Infecciosas. (7)

I ¢Por qué son importantes los hemocultivos?

El hemocultivo es la herramienta diagndstica mas empleada en la deteccion de
bacteriemia y fungemia. Es el procedimiento mas importante para
diagnosticar la etiologia de las infecciones del torrente sanguineo y la sepsis,
y tiene importantes implicaciones en el tratamiento de esos pacientes.

Un hemocultivo positivo puede establecer o confirmar que hay una etiologfa
infecciosa en la enfermedad del paciente. © Un hemocultivo positivo también
identifica el agente etiolégico para las pruebas de susceptibilidad
antimicrobiana, posibilitando la optimizacion de la terapia antibidtica. @ La
sepsis es uno de los retos més significativos en la practica clinica, y un
diagnéstico temprano es uno de los factores mas decisivos para determinar la
evolucion del paciente. Una identificacion temprana de los patégenos presentes
en sangre puede ser un paso crucial para asegurar un tratamiento adecuado, y
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comenzar una terapia antibiética efectiva tan pronto como sea posible lo cual
puede tener un impacto significativo en el prondstico de la enfermedad. @9

=2 Con una terapia antibiética adecuada en las primeras
24-48 horas se consigue: 1014

m Descenso de la mortalidad relacionada con la infeccion (20-30%)

m Recuperacion més rapida y menor duracion de las estancias en hospital
m Menor riesgo de efectos adversos

m Reducir el riesgo de resistencia antimicrobiana

m Reduccion del coste (duracion de a estancia, terapia, tests de diagndstico)

Figura 1: Una terapia antimicrobiana rapida y efectiva aumenta

las posibilidades de supervivencia

Adapted from Kumar A, et al Crit Care Med. 2006;34(6):1589-96.%
=P Tasade supervivencia del paciente (%)
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Kl iCuando debe realizarse un
hemocultivo?

Los hemocultivos deben solicitarse siempre que se sospeche que existe
infeccion del torrente sanguineo o sepsis.

= Los sintomas clinicos en un paciente que pueden dar lugar
aesa sospecha de infeccion del torrente sanguineo son:

m fiebre indeterminada (=38°C) o hipotermia (<36°C)

m shock, escalofrios, tiritona

m infecciones locales severas (meningitis, endocarditis, neumonia,
pielonefritis, supuracion intra-abdominal...).

m frecuencia cardiaca anormalmente aumentada

m presion sanguinea alta o baja

m frecuencia respiratoria elevada
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=>» Los hemocultivos deben recogerse:

m tan pronto como sea posible tras la aparicion de los sintomas clinicos;
m loideal serfa antes de la administracion de terapia antimicrobiana ®©.

Si el paciente ya esta con terapia antimicrobiana, la recuperacion de
microorganismos puede incrementarse recogiendo la muestra de sangre
inmediatamente antes de administrar la siguiente dosis e inocular la sangre en
frascos que contengan medios neutralizantes de antimicrobianos
especializados.

1 £Qué volumen de sangre debe
extraerse?

Larecuperacion 6ptima de bacterias y hongos de la sangre depende del cultivo
de un volumen adecuado de sangre. La recogida de una cantidad de sangre
suficiente mejora la deteccion de bacterias u hongos patogenos presentes en
bajas concentraciones. Esto resulta esencial cuando se sospecha que existe
una infeccion endovascular (como una endocarditis).

El volumen de sangre que se extrae para cada serie de
hemocultivos es la variable mas significativa en la

recuperacion de microorganismos de pacientes con
infecciones del torrente sanguineo 1),

Los frascos de hemocultivos estan disefiados para ajustarse al ratio
recomendado de sangre-caldo (1:5a1:10) con un volumen de sangre dptimo. Los
sistemas comerciales de control constante pueden emplear un menor ratio
sangre-caldo (<1:5) debido a la incorporacion de Polianetol Sulfonato de Sodio
(PSS), que inactiva las sustancias inhibidoras que estan presentes en la sangre. ©

=>» Adultos

ra un adulto, el volu re ue debe extraer
Para un adulto, el volumen de sangre recomendado que debe extraerse
por cultivo es de 20 a 30 ml. ¢

Puesto que cada serie incluye un frasco aerobio y uno anaerobio, cada frasco
debe inocularse con aproximadamente 10ml de sangre. Este volumen es el
recomendado para optimizar la recuperacion del patégeno cuando la carga
bacteriana/fngica es inferior a una Unidad Formadora de Colonias (UFC) por ml
de sangre, lo que suele ser habitual.



HEMOCULTIVOS

©0000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

También se suele recomendar que se utilicen dos o tres series de frascos
(dos frascos por serie) por episodio séptico, es decir, para adultos, de 40 a
60ml de sangre extraida del paciente para los 4 - 6 frascos, con 10 ml por
frasco.

Por cada mililitro adicional de sangre cultivada, el rango de microorganismos
recuperado de la sangre del adulto aumenta en proporcién directa hasta
30ml. 1 Esta correlacion esta relacionada con el relativamente bajo nimero
de UFC en un mililitro de sangre adulta. ®

=> Pediatricos

El volumen dptimo de sangre que se debe obtener de bebés y nifios esta
menos definido, no obstante, los datos disponibles indican que el rango de
patogenos también aumenta en proporcion directa al volumen de sangre
cultivado.®529 El volumen de sangre recomendado para extraer debe basarse
en el peso del paciente (ver Tabla 1), y se debe utilizar un frasco aerobio, a
menos que haya sospecha de una infeccion por anaerobios. @)

Hay disponibles en el mercado frascos de hemocultivos especialmente
formulados para el uso en nifios menores de 2 afios. Estan disefiados
especificamente para mantener el ratio sangre-caldo (1.5 a 1:10) con
menores volimenes de sangre, y han mostrado mejorar la recuperacion
microbiana. ©

Tabla 1: Los volimenes de sangre sugeridos para cultivos en

bebés y nifios @)

Adaptado de Kellogg et al. Frecuencia de bacteriemia de bajo nivel en nifios desde el nacimiento hasta los 15 afios
de edad. J Clin Microbiol. 2000; 38:2181-2185.

Peso del Volumen  Volumendesangre  Volumen %
paciente sanguineo para cultivo totalpara  del volumen
totaldel  recomendado(ml) cultivo de sangre
o b Gt om0 O
<l <22 50-99 2 2 4
112 | 2244 | 100-200 2 2 4 4
2H27 | 452 >200 4 2 6 3
128363 | 28-80 >800 10 10 2 25
>33 | >80 >2,200 20-30 | 20-30 40-60 1827
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H (Cuantas series de hemocultivos
deben recogerse?

Puesto que es posible que la bacteria y los hongos no estén presentes
constantemente en el torrente sanguineo, una sola pareja de hemocultivos
limita la sensibilidad.

Utilizando sistemas de monitorizacion constante de hemocultivos, un estudio
analizo la sensibilidad acumulada de hemocultivos obtenidos
secuencialmente durante un periodo de 24 horas. Se observo que el rango
acumulativo de patdgenos a partir de series de hemocultivos (2 frascos por
extraccion) con un volumen sanguineo de 20 ml en cada extraccion (10ml por
frasco), fue un 73,1% con la primera serie, el 89,7% con las dos primeras
series, y el 98,3% con las tres primeras series. No obstante, para lograr una
tasa de deteccion superior al 99% de las infecciones del torrente sanguineo,
se pueden necesitar unas cuatro series de hemocultivos. ¢

Figura 2: Sensibilidad acumulativa de series de hemocultivos ®
Adapted from Lee et al. Detection of Bloodstream Infections in Adults: How Many Blood Cultures Are Needed? J

Clin Microbiol. 2007; 45:3546-3548

Sensibilidad de la deteccion
100%

98.3%
%0%

80%

70%

Nunca deberia obtenerse un tnico frasco o una tinica serie de
hemocultivos en pacientes adultos, ya que esta préctica daria

lugar a un volumen inadecuado de sangre recogiday se
podrian perder un niimero sustancial de bacteriemias. ¢22
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Un contaminante suele estar presente en sélo un frasco de una serie de
hemocultivos, en contraste con una auténtica infeccion del torrente
sanguineo, donde multiples frascos/series de hemocultivos seran positivos.

> Por tanto, las directrices recomiendan obtener 2 o preferiblemente

3 series de hemocultivos para cada episodio séptico. ¢

Sise toman entre 2 y 3 series y los cultivos siguen siendo negativos después
de 24-48 horas de incubacidn, y el paciente adn tiene potencialmente una
sepsis, se deben recoger de 2 a 3 cultivos adicionales, segin indica el
siguiente diagrama. 19

Figura 3: Nimero recomendado de tomas de hemocultivos

Adapted from Baron, E.J., et al. Cumitech 1C, Blood Cultures IV. Coordinating ed., E.J. Baron. ASM Press,
Washington, D.C. 2005

Recoger de 2 a 3 series Si el cultivo es negativo
T después de 24-48 h de
(aerobio + anaerobio) illlcu!aaci(m y el paciente
para cada episodio séptico aiin tiene potencialmente
una sepsis
Recoger de 2 a 3 series Si el cultivo es negativo
de frascos adicionales después de 48 h de
(aerobio + anaerobio) incubacion
Repetirel Prolongar la Investigar
protocolo si es incubacion etiologfa no

necesario microbiana
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A :Qué medios usar?

Los microorganismos que provocan las infecciones del torrente sanguineo
son muy variados (aerobios, anaerobios, hongos, microorganismos
fastidiosos...), y, ademas de elementos nutritivos, pueden requerir factores
de crecimiento especificos y/o una atmdsfera especial.

Encasos enque el paciente esté recibiendo terapia antimicrobiana, se deben
emplear medios especializados con capacidad para neutralizar los
antibioticos. Los medios con capacidad de neutralizar los antibidticos han
demostrado que aumentan la recuperacion y ofrecen un tiempo mas rapido
de deteccion frente a los medios estandar. ¢3%)

Se recomienda que cada serie de hemocultivos para adulto
de rutina incluya una pareja de frascos aerobio y anaerobio.

La sangre extraida debe dividirse igualmente entre los
frascos aerobios y anaerobios.

Si no se emplea un frasco anaerobio, siempre debe sustituirse
por un frasco adicional aerobio para asegurar que se cultiva
un volumen suficiente de sangre. )

= Un medio de hemocultivo debe ser:

m lo suficientemente sensible para recuperar:
- una amplia gama de microorganismos relevantes clinicamente,
incluso los microorganismos fastidiosos (Neisseria, Haemophilus...)
- microorganismos que liberan pequefias cantidades de CO;
(Brucella, Acinetobacter...)

m versatil: capaz de proporcionar un resultado para todos los tipos de
recogida de muestra (adultos, bebés, pacientes que reciben terapia
antibidtica, fluidos corporales estériles...)

=> ¢Qué frasco debe inocularse primero?

Si se emplea un set de recogida de sangre con palomilla, el frasco aerobio
debe rellenarse primero para impedir la transferencia de aire al frasco
anaerobio.

Si se emplea una aguja y una jeringuilla, inocular el frasco anaerobio
primero para evitar la entrada de aire.

Si la cantidad de sangre extraida es inferior al volumen recomendado*,
aproximadamente 10ml de la sangre debe inocularse en el frasco aerobio
primero, ya que la mayoria de los casos de bacteriemia son causados por
bacterias aerobias y facultativas. Ademas, levaduras patégenas y aerobios
estrictos (p.ej. Pseudomonas) se recuperan casi exclusivamente de frascos
aerobios. Cualquier sangre restante debe inocularse en el frasco anaerobio. ®)

* Para mas informacion sobre voltmenes recomendados, consulte en la pagina 6 «.Qué volumen de sangre debe extraerse?
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Intervalos de tiempo para hemocultivos

Los estudios han demostrado que el intervalo de tiempo entre la extraccion
de muestras de hemocultivos no se considera un factor critico ya que el
rendimiento del diagndstico sigue siendo el mismo. @

Las directrices recomiendan que las primeras dos/tres series (2
frascos/serie) de hemocultivo se obtengan bien en un periodo corto de
tiempo (p.¢j., en una hora) o que se tome una sola muestra cada vez. @1
Se debe considerar el posible impacto que el método de recogida de
hemocultivo empleado (p.gj., venopunciones individuales o maltiples, set de
extraccion con palomilla 0 aguja y jeringuilla) pueda pueda tener en las tasas
de contaminacion. )

Extraer sangre a intervalos espaciados, como 1 0 2 horas, s6lo se recomienda
para controlar la bacteriemia/fungemia continua en pacientes con sospecha
de endocarditis infecciosa u otras infecciones endovasculares (p.j.,
relacionadas con catéter (19),

Se pueden extraer de dos a tres hemocultivos adicionales silos primeros 2-3
cultivos resultaron negativos tras 24-48 horas de incubacion en casos de
infeccion severa o para aumentar la sensibilidad de la deteccion (en casos de
pielonefritis, por ejemplo). Esto también depende de los microorganismos
implicados: mientras que la sensibilidad es relativamente buena para
organismos como Escherichia coli o Staphylococcus aureus, es inferior
para Pseudomonas aeruginosa, estreptococos u hongos. %)
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I Como recoger hemocultivos

La recogida de muestra es un paso crucial en el proceso de hemocultivo. Se
deben tomar las precauciones estandar, y se deben observar unas
condiciones estrictas y asépticas durante el procedimiento. EI cumplimiento
de las recomendaciones de recogida de hemocultivo pueden mejorar
significativamente la calidad y el valor clinico de las investigaciones de los
hemocultivos y reducir la incidencia de la contaminacion de muestras y
resultados de «falso-positivo.

10 pasos clave para la recogida de muestras:

Puede ver el paso a paso en la pagina 30.

[l Antes de usarlos, hay que examinar los frascos para comprobar si
tienen dafios, deterioro o contaminacion. No utilice un frasco que
contenga medios con aspecto turbio o exceso de presion de gas, ya que
és0s son signos de una posible contaminacion.

[ Compruebe la fecha de caducidad impresa en cada frasco. Deseche
los frascos que hayan caducado.

El Siga estrictamente el protocolo de recogida que se emplee en el
centro sanitario, incluyendo las precauciones estandar para el manejo
de la sangre del paciente.

23 Los frascos de hemocultivos deben etiquetarse de forma clara y
correcta, incluyendo la identificacion del paciente, la fecha y la hora de
recogida, el lugar de puncion (venopuncion o dispositivo intravascular).

[& Cada serie de hemocultivo debe incluir un frasco aerobio y otro
anaerobio.

Se recomienda evitar extraer sangre de un catéter venoso o arterial,
ya que estos dispositivos suelen asociarse con mayores indices de
contaminacion. ¢V
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es clave para conseguir unos resultados de hemocultivo precisos
y fiables.

> Una muestra recogida correctamente, es decir, sin contaminantes,

Se recomienda que los hemocultivos los recojan tnicamente miembros del
personal (médicos o enfermeras), que hayan sido correctamente formados y
cuya competencia en la extraccion del hemocultivo haya sido evaluada. @9

I3 Desinfecte cuidadosamente la piel antes de la recogida de la muestra
utilizando un desinfectante adecuado, como clorhexidina en alcohol
isopropilico al 70% o tintura de iodina en forma de hisopo o aplicador. @

[N Remita los frascos inoculados y la peticion de hemocultivo
completa al laboratorio de microbiologfa clinica tan pronto como sea
posible, preferiblemente en el plazo de 2 horas segln
recomendaciones de CLSI. ©) Cualquier retraso en el procesamiento
de los frascos inoculados pueden dar lugar a un aumento potencial
del riesgo de falsos negativos. Siva a retrasarse la introduccion de los
frascos, es importante consultar las instrucciones de uso del
fabricante (IUF) para obtener las indicaciones necesarias. Como
ejemplo de orientacion sobre retrasos, las directrices del ESCMID
recomiendan que los frascos de hemocultivo para pruebas en
sistemas de monitorizacion constante se almacenen temporalmente
a temperatura ambiente, mientras que los frascos para pruebas
manuales se incuben tan pronto como sea posible. 2 De nuevo,
consulte las IUF del fabricante para obtener las indicaciones
pertinentes. El uso de sistemas de transporte en tubo de vacio puede
facilitar la rapida transmision de frascos al laboratorio de
microbiologia. No obstante, estos sistemas deben utilizarse con
precaucion si se emplean frascos de vidrio. 69

[ Todos los hemocultivos deben documentarse, incluyendo fecha,
hora, sitio de la recogida e indicaciones.
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El (Cuantos dias de incubacion
se recomiendan?

para hemocultivos de rutina realizados por sistemas de
monitorizacion continua de sangre, es de cinco dias. 4

> La recomendacion actual, y el periodo de incubacion estandar

No obstante, la informacién publicada sugiere que tres dias pueden ser
adecuados para recuperar mas del 97% de los microorganismos
clinicamente significativos.

Un estudio de Bourbeau, et al. (JCM, 2005) mostré que el nimero de
microorganismos aislados significativos al dia en 35.000 hemocultivos
consecutivos recogidos durante 30 meses, fueron 2.609 aislamientos
clinicamente significativos y 1.097 fueron contaminantes. ¢

Figura 4: Aislados clinicamente significativos al dia ¢

Adaptado de Bourbeau PP et al. Routine incubation of BacT/ALERT® FA and FN blood culture bottles
for more than 3 days may not be necessary. J Clin Microbiol. 2005;43:2506-2509

sl 74.1%
§0% -
40% -
19.7%
20% -

3.6% 17% 0.9%
| Dal | pa2 | D3 | Dad4 | Dia5 |

0%

Estos resultados demuestran que el 974% de los aislados clinicamente
relevantes se descubrieron en los 3 primeros dias de incubacion 93,8%, en
los 2 primeros dias de incubacion.

=>» Incubacion de microorganismos fastidiosos

Otro estudio de Cockerill, et al. (CID, 2004) demostré que, cuando se emplea
un sistema de monitorizacion constante de hemocultivo, el 99,5% de las
infecciones no-endocarditis del torrente sanguineo y el 100% de los
episodios de endocarditis se detectaron en los primeros 5 dias de
incubacion.™ Estos datos sugieren que los periodos de incubacion
ampliados para la deteccion de los microorganismos fastidiosos* que a veces
causan la endocarditis, ya no son necesarios cuando se utilizan sistemas de
monitorizacion constante de hemocultivos. 16)

*incluyendo Brucella, Capnocytophaga and Campylobacter spp., y el grupo HACEK (la especie Haemophilus (excepto

H. influenzae) la especie, Aggregatibacter (anteriormente Actinobacillus), Cardiobacterium hominis, Eikenella
corrodens y Kingella species) %)
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W (Es un contaminante o un auténtico
patogenos?

La contaminacion de hemocultivos durante el proceso de recogida puede dar
lugar a un nivel significativo de falsos positivos, que pueden tener un impacto
negativo en la salud del paciente.

Un falso positivo se define como el crecimiento de bacterias en el frasco de
hemocultivo que no estaba presente en el torrente sanguineo del paciente y
que lo mas probable es que se introdujera durante la recogida de la muestra.

La contaminacion puede venir de varias fuentes: la piel del paciente, el equipo
utilizado para tomar la muestra, las manos de la persona que toma la muestra
de sangre o el entorno.

esencial para conseguir un resultado de hemocultivo que
tenga valor clinico.

> Recoger una muestra de sangre libre de contaminantes es

Algunos microorganismos como los estafilococos coagulasa negativos, los
estreptococos del grupo viridans, Bacillus spp, Propionibacterium spp.,
difteroides, Micrococcus spp. rara vez causan infecciones bacterianas graves
0 infecciones del torrente sanguineo. Los anteriores son contaminantes
comunes de la piel, y aunque pueden causar graves infecciones en un
contexto apropiado, su deteccion individual en una serie de hemocultivos
puede identificarse razonablemente como un posible contaminante sin
relevancia clinica. No obstante, es importante considerar que los
estafilococos coagulasa negativos son la principal causa tanto de infecciones
asociadas a dispositivos protésicos como a catéteres y pueden ser
significativos clinicamente hasta en el 20% de los casos. ¢7)

El problema de interpretacion mas dificil para el médico es si el organismo
recuperado del hemocultivo es un auténtico patégeno que provoca una
infeccion del torrente sanguineo o un contaminante. Si es un
contaminante, el paciente puede tratarse de forma innecesaria con
antibiéticos, lo que puede dar lugar a riesgos adicionales para el paciente. La
interpretacion de un patdgeno auténtico frente a la de un contaminante debe
basarse en si la sangre se ha recogido mediante venopuncién o con un
dispositivo intravascular, y la multiplicidad del aislamiento de la misma
especie. Esto ilustra la importancia clave de contar con informacién del
lugar de recogida junto con la peticion del hemocultivo enviada al
laboratorio.
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En contraste con los pacientes con endocarditis infecciosa u otras
infecciones verdaderamente positivas del torrente sanguineo, los pacientes
cuyos hemocultivos contienen contaminantes suelen contar con un Gnico
hemocultivo positivo. Esta informacién es de un gran valor practico para los
médicos, y subraya la importancia de extraer de dos a tres series de
hemocultivo de diferentes lugares anatémicos. (6

Los indices de contaminacion pueden reducirse de la forma
mas efectiva mediante un cumplimiento estricto y unas normas
de higiene manual, asi como con unas buenas practicas de

recogida de sangre, especialmente durante las etapas de
desinfeccion cutanea, venopuncion y transferencia de la
muestra a los frascos de hemocultivo.

No obstante, incluso aunque se utilicen los mejores protocolos de recogida de
sangre, puede que no sea posible reducir el indice de contaminacion por
debajo del 2%. ©® La Sociedad Estadounidense de Microbiologia y CLSI
recomiendan centrarse en indices de contaminacién que no superen el 3%
del total de parejas recogidas. ¢16)

=> Impacto de los indices de contaminacion

Un hemocultivo contaminado puede dar lugar en una terapia antibictica
innecesaria, a un aumento en la duracion de la hospitalizacion y a costes mas
elevados.

Se ha hallado que cada falso positivo puede dar lugar a:

= Aumento de la duracion de la estancia hospitalaria de media 1 dia. %)
= 39% de aumento de antibioticos intravenosos. 9

m De 5.0004a8.720 USD de gastos adicionales. 404

= 20% de aumento de gastos de laboratorio. %

m 3 dias mas con antibioticos. 9
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Figura 5: Ejemplo de algoritmo de laboratorio para determinar

la contaminacion del hemocultivo “2)

Adapted from Richter et al. Minimizing the workup of blood culture contaminants: implementation and evalua-
tion of a laboratory-based algorithm. J Clin Microbiol. 2002;40:2437-2444.
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2 TEMA ESPECIAL:

ENDOCARDITIS INFECCIOSA

Elhemocultivo es esencial en el diagnéstico de endocarditis infecciosa
(infeccion de las valvulas cardiacas). En esta enfermedad escurridiza,
puede ser necesario extraer hemocultivos varias veces durante los
episodios febriles, cuando las bacterias salen de las valvulas cardiacas
hacia el torrente sanguineo. Para pacientes con endocarditis
infecciosa, los hemocultivos positivos se obtienen en el 90% de los
casos si se respetan unas condiciones de cultivo optimas. “3

=> Endocarditis infecciosa aguda

Es una enfermedad fulminante que progresa rapidamente en cuestion de dias
a semanas, que puede ser causada por patégenos muy virulentos, como
Staphylococcus aureus. Cuando se tienen sospechas de ella, la severidad de
esta enfermedad requiere extraer hemocultivos inmediatamente para evitar
retrasos innecesarios en el tratamiento.

Se deben extraer series multiples de hemocultivos durante un periodo de 30
minutos anterior a la administracion de la terapia antimicrobiana empirica. ¥

=» Endocarditis infecciosa subaguda

Si se tienen sospechas de una infeccion subaguda, no suele ser urgente
iniciar una terapia empirica. Es mas importante intentar establecer el
diagnéstico microbiologico.

Las series de hemocultivos se deben obtener antes del inicio de la terapia
antimicrobiana, con espacios de tiempo de 30 minutos hasta una hora. Esto
puede ayudar a documentar una bacteriemia continua y puede tener valor
clinico adicional. ©

=> Endocarditis infecciosa por hongos

Aunque de ocurrencia esporadica, la incidencia de la endocarditis por hongos
esta aumentando considerablemente. “ Las especies de Candida son los
patégenos fangicos mas cominmente implicados en la endocarditis
infecciosa. “® Si se observan unas condiciones de recogida optimas, el
rendimiento de hemocultivos positivos en endocarditis por levadura para
Candida spp. es del 83 al 95 %. /)



=» ¢{Cuantos cultivos?

Para distinguir entre contaminaciony auténtica bacteriemia, un total de entre
tres a cinco series de hemocultivos deberfan ser suficientes.

Inicialmente, se deberfan obtener de dos a tres series de hemocultivos de
pacientes de quienes se sospeche que tienen endocarditis infecciosa. Si
las 2-3 primeras series son negativas después de 24-48 horas, recoja de
dos a tres series mas de cultivos. @

A menudo, los pacientes con sospecha de endocarditis infecciosa han
recibido antibicticos antes de la extraccion de sangre. Este es el motivo més
comUn para obtener “cultivo-negativo” en endocarditis infecciosa. Es por
tanto importante utilizar un medio de hemocultivo que tenga capacidad de
neutralizar antibioticos para mantener el crecimiento microbiano en
presencia de antibigticos (ver pagina 10 «.Qué medios utilizar?). “&.49

No obstante, la endocarditis con «cultivo-negativon también puede deberse a
microorganismos fastidiosos, como Aspergillus spp., Brucella spp., Coxiella
burnetii, Chlamydia spp. y microorganismos del grupo HACEK*.

Puesto que los sistemas de monitorizacién constante de hemocultivos
pueden recuperar todos los organismos HACEK y el resto de
microorganismos en un plazo de 5 dias, ampliar la incubacion mas alla de
este periodo no se considera necesario. No obstante, si todos los frascos de
hemocultivo son negativos después de 5 dias y aln hay sospechas de
endocarditis infecciosa, todos los frascos deben subcultivarse en agar
chocolate. ©0)

* HACEK = especie Haemophilus (excepto H. influenzae) especie , Aggregatibacter (previamente Actinobacillus) especie,
Cardliobacterium hominis, Eikenella corrodens y especie Kingella.
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3 PROCESAMIENTO DE
HEMOCULTIVOS POSITIVOS

Actualmente, los sistemas de hemocultivos de monitorizacién continua
ofrecen la solucion Optima para el procesamiento de muestras de sangre. Los
periodos de incubacion aceptados generalmente pueden variar de 5-7 dias,
siendo 5 dias lo mas habitual. @ El estudio reflejado en la Figura 4 muestra
que el 98% de todas las muestras positivas se detectaron enlos tres primeros
dias (ver pagina 14). @)

Los pacientes que progresan al shock séptico tienen un
> aumento del 7.6% de mortalidad cada hora que no se les

administre una terapia adecuada. ®

Tras el aviso de un frasco positivo en el equipo, el frasco se retira del sistema
y se realiza una tincion Gram y un subcultivo.

m Si la tincion Gram es positiva, la morfologia del organismo debe
comunicarse  inmediatamente  al  médico. Deben  realizarse
inmediatamente subcultivos para hacer técnicas rapidas (p.gj.,
diagnostico molecular) para ofrecer una identificacion adicional de
organismos y proceder a realizar pruebas de susceptibilidad antibittica
tan pronto como sea posible.

m Si la tincién Gram es negativa, no se le comunica al médico a menos que
haya crecimiento en el subcultivo.

Un hemocultivo positivo es un resultado critico y debe comunicarse tan
pronto como sea posible, debido al impacto inmediato en las decisiones en la
atencion al paciente. Cuando los informes se entregan rapidamente, los
estudios han demostrado unos resultados bastante mejores y una mayor
eficiencia en la gestion del paciente. 4152

Un estudio de Barenfanger, et al. (Am J Clin Pathol, 2008) demostré que las
cepas con tincion de Gram positivas de hemocultivos positivos constituyen
un factor importante que influye en la terapia adecuada y en los resultados de
los pacientes. El estudio documentd un aumento estadisticamente
significativo en el indice de mortalidad de pacientes con hemocultivos
procesados tras una demora (p.ej., tincién Gram realizada =1 hora tras
detectarse como positiva; P = 0.0389). La retirada a tiempo y la
comunicacion de los resultados de la tincién Gram tienen un impacto positivo
en la atencién del paciente y este estudio apoya la necesidad de una
cobertura de 24/7 de instrumentos de hemocultivo. %)
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Recientes avances tecnolégicos como el MALDI-TOF (Desorcion/lonizacion
mediante laser asistida por matriz/Tiempo de vuelo) ofrecen la capacidad de
entregar rapidamente la identificacion definitiva del organismo. Los
diagndsticos moleculares pueden identificar los patdgenos mas comunes a
partir de hemocultivos positivos ademas de genes resistentes a antibiéticos
asociados con infecciones del torrente sanguineo. Una rapida identificacion
permite a los médicos prescribir terapias antimicrobianas mas dirigidas y
efectivas de forma mas rapida para influenciar positivamente en los
resultados. %)

Ademés, se deben realizar pruebas de susceptibilidad antibiética en
hemocultivos positivos para ofrecer al médico un resultado completo. El uso
adecuado de antibigticos es crucial en casos de infecciones del torrente
sanguineo y sepsis. Determinar de forma precisa el perfil de resistencia
antimicrobiana del patégeno causante para seleccionar la terapia antibiética
mas efectiva, puede tener un impacto significativo en la evolucion del
paciente.

Cuando se procesan correctamente, los hemocultivos
ofrecen informacion clinicamente relevante que puede

ayudar a mejorar la evolucion del paciente, disminuir la
duracion de las estancias hospitalarias y reducir el uso
de antibidticos.




4 INTERPRETACION
DE RESULTADOS

El laboratorio de microbiologfa puede aportar informacion Gtil a los médicos
para ayudarles a determinar si una muestra de hemocultivo es un verdadero
positivo o un falso positivo (contaminante). Por ejemplo, la identidad del
microorganismo aislado puede ayudar a determinar si el cultivo esta
contaminado, y el nimero de cultivos positivos con el mismo organismo
puede ayudar a predecir auténticas infecciones. "

Figura 6: Ejemplo de algoritmo de interpretacion para resultados

de hemocultivos
1
cultivo monomicrobiano cultivo polimicrobiano
+ (en el centro médico
sintomas clinicos adecuado)
(p- j., endocarditis) (p. €]., trasplantes,
meningitis, neumonia...) infeccion intraabdominal,
pacientes
inmunocomprometidos...
infeccion del torrente probable infeccion del torrente
sanguineo sanguineo
3
Hemocultivos negativos

pero sintomas clinicos



Eltiempo hasta la positividad es también un factor empleado para determinar
una contaminacion potencial ya que los contaminantes suelen tener un
tiempo hasta la deteccion (mas largo) retrasado debido a una carga
microbiana haja global.

Los laboratorios deben consultar a su director médico para crear un
algoritmo que ayude a determinar si un organismo aislado es un
contaminante o un agente infeccioso.

Los modelos, como el algoritmo inferior, pueden ofrecer orientacion sélo
sobre la interpretacion de los resultados del hemocultivo. 2 5.%) Estas
directrices se deben utilizar en conjuncion con los datos clinicos, p.j., el
recuento sanguineo total de un paciente, la presencia de catéteres, hallazgos
radioldgicos, etc.

Solo un frasco positivo

en caso de organismos en caso de flora cutanea |l en caso de Streptococcus
patdgenos, normal viricians o Staphylococcus
Listeria, S. aureus, Brucella, @ Propionibacterium, coagu/asa negaﬁvo. y

Haemophilus' corynebacterium, consistenttes con lasituacion

Enterobacteriaceae, ... Bacilus clinica (p.ej. catéterinterno,
valvula cardiaca protésica,

estafilococos

. paciente
coagulasa-negativos

inmuno-comprometido)

) 4 ) 4

infecci%r:z:ﬂgrrente el infecci%rr:)z::):zrrente
" contaminacion "
sanguineo sanguineo

Repetir muestras de sangre

Considerar etiologia no infecciosa

Investigar etiologia viral o
microorganismo no cultivable
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RECOMENDACIONES
PARA RECOGIDA DE
HEMOCULTIVOS

UN RESUMEN DE

BUENAS PRACTICAS

A) REALIZAR TOMA DE MUESTRAS CON
PALOMILLA

(método prferido de extraccion)> 60!

1 PREPARAR EL KIT DE TOMA DE MUESTRAS

Confirme la identidad del paciente y retna todos los materiales requeridos
antes de iniciar el proceso de recogida de muestra.

No utilice frascos de hemocultivo después de su fecha de caducidad, ni
frascos con sefiales de dafio, deterioro o
~contaminacion.

Se recomienda identificar la marca de llenado
«Fill-to-Mark» o marcar el frasco de hemocultivo
unos 10 ml por encima del nivel de los medios.

2 PREPARAR FRASCOS PARA INOCULACION

Lavese las manos con jabon y agua y séquelas, o aplique un desinfectante
con alcohol u otra solucion efectiva reconocida.

Retire la tapa de pléstico de los frascos de hemocultivo y desinfecte el tapdn
utilizando un desinfectante adecuado y efectivo, como clorhexidina en
alcohol isopropilico al 70%, alcohol isopropilico al 70%, o tintura de iodina
en forma de torunda o aplicador. Utilice una torunda/aplicador para cada

frasco. Deje que las
tapas de los frascos se é’
sequen para que se

desinfecten totalmente. /
Ly ™



5 INOCULACION DEL FRASCO DE HEMOCULTIVO

Recoja la muestra. Transfiera la sangre a los frascos de cultivo, empezando
con el frasco anaerobio. Mantenga el frasco en posicion vertical y
compruebe que el frasco estd correctamente llenado hasta la marca
«Fill-to-Mark» o el nivel de llenado adecuado. Afiada 10ml de sangre por
frasco de adulto y hasta 4 ml por frasco pediatrico. Una vez que se haya
inoculado el frasco anaerobio, repita el procedimiento con el frasco aerobio.

6 FINALIZAR EL PROCEDIMIENTO

Deseche la aguja y la jeringuilla en un contenedor de objetos punzantes y
cubra el sitio de la puncién con una gasa adecuada. Quitese los guantes y
lavese las manos antes de registrar el procedimiento, indicacion del cultivo,
lafecha, la hora, el sitio de venopuncién y cualquier complicacion.
Asegiirese de que las etiquetas adicionales estan colocadas en el espacio
de la etiqueta del frasco, que no se cubran los cddigos de barras de los
frascos, y que no se retiren las etiquetas desprendibles de los codigos de
barras. Si las etiquetas adicionales contienen un codigo de barras, deben
colocarse de la misma forma que el cdigo de barras del frasco. Los frascos
inoculados deben transportarse al laboratorio para las pruebas lo mas
rapidamente posible, preferiblemente en el plazo de 2 horas segin
recomendaciones de CLSI. @ Si se esperan demoras, es importante consultar
las instrucciones de uso del fabricante para obtener més orientacion.

i\ ’

(RS
\(,s“lw‘

* Remitase a las directrices conocidas como:
http://www.who.int/injection_safety/phleb_final_screen_ready.pdf
http:/iwww.cdc.goviniosh/docs/2000-108/pdfs/2000-108.pdf

Estas recomendaciones ilustran las buenas practicas de recogida para hemocultivo basandose en
las recomendaciones de la Organizacion Mundial de la Salud (WHO guidelines on drawing blood:
best practices in phlebotomy. 2010. ISBN 978 92 4 159922 1). Las buenas précticas pueden variar
entre instalaciones sanitarias; consulte las directrices aplicables a su instalacion.
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bioMérieux
diagndstico In vitro
al servicio de la salud publica

Como participante principal en el diagnéstico in vitro durante mas de
50 afios, bioMérieux siempre ha sido impulsado por un espiritu
pionero y un compromiso constante para mejorar la salud publica en
todo el mundo.

Nuestras soluciones de diagnéstico brindan un alto valor médico a los
profesionales de la salud, proporcionandoles la informacién mas
relevante y segura, lo mas rapido posible, para respaldar las
decisiones de tratamiento y una mejor atencién del paciente.

La misién de bioMérieux implica un compromiso para apoyar la
educacion médica, promoviendo el acceso al conocimiento de
diagndstico para el mayor nimero posible de personas. Centrandonos
en el valor médico de los diagnésticos, nuestra coleccion de folletos
educativos tiene como objetivo concienciar sobre el papel esencial
que desempefian los resultados de las pruebas de diagnéstico en las
decisiones de atenciéon médica.

Hay disponibles otros materiales educativos.
Contacte con bioMérieux.

La informacion en este manual se ofrece Unicamente como directriz y no
pretende ser exhaustivo. No hace responsable a bioMérieux S.A. bajo ninglin
concepto del diagndstico establecido o del tratamiento prescrito por el médico.
Consulte siempre a un director médico, a un doctor o a otro personal sanitario
cualificado sobre los procesos y/o los protocolos para el diagnéstico y tratamien-
to de una condicién médica.

bioMérieux Espafia S.A.U. « Manuel Tovar, 45-47 « 28034 Madrid (Espafia)
Tel.: +34 91358 11 42 « Fax: +34 91358 06 29

www.biomerieux.es

www.biomerieux-diagnostics.com
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