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Resumen. 
Se estima que la mortalidad actual por resistencia bacteriana es de 700 mil vidas por año, y 

para el 2050 esta frecuencia podría aumentar a 10 millones, si no se realiza un control a la 

resistencia bacteriana. En las ultimas décadas el consumo de antibióticos incremento en 

Latinoamérica, en consecuencia en Colombia las carbapenemasas han aumentado y 

diseminado en todo el territorio. Para la institución en la que se desarrollo el estudio los 

mecanismos de resistencia son mayores al 20% a algunos antibióticos, ante esta situación  de 

resistencia bacteriana se buscaron posibles estrategias de intervención. En este caso se 

implemento una prueba de PCR multiplex (Filmarray®). En esta investigación se propuso 

evaluar  el impacto de pruebas moleculares de detección multiplex en el uso de antibióticos en 

pacientes con infecciones del SNC y del torrente sanguíneo,  en un hospital de alta complejidad 

en Cali Colombia, 2018-2019. 

 

Es un estudio observacional de cohorte retrospectivo apareado 1:1, mediante las variables 

diagnóstico, edad, fecha de hospitalización, ubicación. Definición: Expuestos: Pacientes con 

prueba de PCR multiplex y cultivos. No expuestos: No se les realizó la PCR multiplex pero si 

cultivos.  Evento a estudio: Cambio de decisión clínica posterior a conocer el resultado de las 

pruebas diagnósticas. El tamaño de muestra estimado fue 382 individuos. El emparejamiento 

se realizó por medio de puntuación de propensión. El análisis estadístico se realizó en 

STATA16.0. Se realizó un análisis bivariado y posteriormente modelos multivariados de 

regresión logística condicional con las variables p<0.02.  

 

Entre los resultados se encontró que  el cambio de decisión clínica en 71,9%[IC95%67,1–76,4] 

que se distribuye así: suspender 28,37%, escalar 44,36% y  desescalonamiento 27,27% de 

los casos.  El tiempo de prescripción global de la PCR fue 8,06 horas (RIC3,6-18,9). La 

diferencia de tiempos de resultado, entre los cultivos de LCR y la PCR multiplex fue de 86,5 

horas (IC95%-93,5 a -79,5 p<0,001) en sospecha de meningitis. De forma similar, se encontró 

una diferencia de aproximadamente 63,5 horas (IC95%-69,7a -57,4 p<0,001) entre el 

hemocultivo y el Panel de Sepsis.  

La PCR multiplex no estuvo asociado con el cambio en la decisión clínica, pero si estuvo 

asociado la terapia empírica, siendo que no recibir terapia empírica  tiene 5,5 veces la 

oportunidad de presentar cambio de decisión clínica OR:5,59 (IC 95% 1,03 -30,36 p=0,004). 

Esta asociación fue más fuerte, cuando se inició la terapia antibiótica empírica inadecuada 

OR:34,8(IC95%2,69 - 449,7p=0.007) ambos grupos comparados con terapia antibiótica 

adecuada.   

En este estudio la PCR multiplex no se asoció con el cambio de decisión clínica, contrario a 

estudios que demostraron  este tipo de prueba produjo cambió  en la conducta clínica en el 

54% de los pacientes. Otros estudios,  describen que la implementación de la PCR multiplex, 

influye en una menor utilización de antibióticos empíricos inapropiados similar a estos 

resultados. Como también, no iniciar terapia antibiótica empírica esta asociado a cambio de 

decisión clínica, lo cual se contrasta con estudios previos en el que el uso de la prueba ayuda 

al clínico a tomar la decisión de no iniciar antibióticos.  La credibilidad del medico tratante al 

resultado de la prueba o a las recomendaciones del equipo del PROA, puede influir en que la 

prueba no tenga efecto en la terapia antibiótica sobre otros parámetros de evolución clínica o 

marcadores inflamatorios que no fueron evaluados en el estudio. En nuestros datos se 
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encontró una reducción de tiempo de resultado de la prueba, similar a lo reportado por 

Radmard y cols, en el señalan que uno de los  principales beneficios de la prueba es la rapidez 

de los resultados 

 

Finalmente, se encontró  que los pacientes con alta sospecha de infección grave tienen  

diferencias de tiempos de 2 días y medio para sospecha de sepsis y 3 días y medio para 

sospecha de meningitis, entre la prueba de PCR multiplex y los cultivos, con potenciales 

beneficios en la oportunidad de realizar un cambio en la decisión clínica. Además, el cambio 

de decisión clínica ocurre  en 7 de cada 10 pacientes que fueron  evaluados posterior a conocer 

las pruebas diagnosticas, situación que puede estudiarse en mayor profundidad. Como 

conclusión final, la terapia empírica inadecuada  y  no recibir terapia empírica se asociaron con 

cambio de decisión clínica independiente de otros factores incluyendo la PCR multiplex.  

El impacto de este trabajo contribuye a proveer evidencia para la toma de decisiones a nivel 

institucional y estrategias de implementación de estas pruebas diagnósticas, frente al 

programa de uso optimizado de antibióticos en un contexto real de la atención aguda en 

pacientes con infecciones graves. 

 

Palabras claves: Bacteremia , Multiplex Polymerase Chain Reaction , Clinical Decision-
Making 
 

 
 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68016470
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1. Planteamiento del problema 
 

Según la Organización Mundial de la Salud (OMS) la resistencia a los antibióticos es hoy 

una de las mayores amenazas para la salud mundial, la seguridad alimentaria y el desarrollo 

(1). En línea con el incremento en la resistencia, se observó entre 1997 y 2007 una 

tendencia al aumento en el consumo de antibióticos en Latinoamérica y Colombia, por 

ejemplo, betalactámicos, cefalosporinas y carbapenémicos sobrepasaron el percentil 90 de 

dosis diaria definida (DDD) en comparación con Estados Unidos(2). Como parte de la 

estrategia de regular el uso de antibióticos, se han propuesto en el mundo desde hace 

aproximadamente una década los programas de optimización de uso de antibióticos– 

PROA (o Antimicrobial Stewardship Programs por sus siglas en inglés ASP)(3–5). en el 

contexto de los PROA se plantea garantizar un tratamiento antibiótico adecuado para el 

paciente infectado, conocer el microorganismo causante y su perfil de resistencia y así, 

formular esquemas que se ajusten a la realidad del hospital y de la infección(4), ya que no 

cubrir eficazmente un agente infeccioso desde el principio se verá reflejado en un 

incremento en la mortalidad del paciente (6–10). 

 
Las tecnologías de detección de patógenos por reacción en cadena de la polimerasa (PCR 

por su nombre en inglés Polimerase Chain Reaction) multiplex podrían contribuir a que los 

PROA alcancen los objetivos de reducir la exposición innecesaria a los antimicrobianos, la 

selección de organismos patógenos, la aparición de resistencia y optimizar la atención del 

paciente(10). La contribución de este tipo de pruebas radica en que proporciona al clínico 

información de la identificación de patógenos de manera rápida (2 horas) y confiable (11,12). 

 
El panel molecular por detección multiplex en muestra directa de líquido cefalorraquídeo 

(LCR) para meningitis/encefalitis demostró una sensibilidad del 100% para 9 de 14 

microorganismos que detecta (3 bacterias y 6 virus), el enterovirus demostró una 

sensibilidad del 95,7% y para el herpes virus humano tipo 6 la sensibilidad corresponde a 

un 85,7%. La especificidad para este panel fue mayor del 99,2% para todos los 

microorganismos (13). 

El panel BCID (Blood Culture Identification Panel) utilizado en los hemocultivos que resultan 

positivos abarca 26 microorganismos (11 especies y 15 géneros de bacterias gram positivas 

y gram negativas) además de las 5 especies de Candida más frecuentes y 4 genes de 

resistencia (mecA, vanA, vanB, blaKPC). La sensibilidad para identificar estos 

microorganismos es del 100%, excepto para el S. pyogenes, S. aureus y E. coli, los cuales 

tienen una sensibilidad del 88%, 93% y 90%, respectivamente (14,15), 100% para detectar 

los genes de resistencia mecA y 85% para detectar resistencia para van A/B/C(16). En el 

caso de infecciones del torrente sanguíneo y del sistema nervioso central, existe evidencia 

que soporta(16) el uso de las pruebas de detección de PCR multiplex como método 

complementario al cultivo(17), no solo para la detección temprana de microorganismos en 

la sangre o en LCR sino en la identificación de genes de resistencia antibiótica en los casos 

de bacteriemia (15,18,19). En este orden de ideas, el panel de sepsis demostró permite 

reducir el tiempo para tener el resultado del microorganismo(20), por consiguiente, reduce 

el tiempo para llegar a un tratamiento eficaz (21,22) y en efecto, permitió un cambio de 

conducta médica oportuna(23), como también demostró reduce la estancia hospitalaria, las 
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tasas de mortalidad (21) y los costos asociados a la atención en salud (24). 

 
En cuanto, al desarrollo tecnológico de las pruebas diagnósticas, después de estimaciones 
de confiabilidad, se requiere evaluar su utilidad e impacto bajo condiciones reales (13,25–
27).Se ha descrito el impacto clínico de la prueba en tiempo real para diagnósticos rápidos 
en hemocultivos positivos, en cuanto a la decisión de la administración de antibióticos con 
una disminución en la mediana del tiempo hasta la terapia óptima de aproximadamente 1 
día (28). También, se encontró una disminución en tiempo para una terapia antimicrobiana 
efectiva de aproximadamente 3 horas (28) . Respecto al panel de meningitis/encefalitis se 
observó, en los pacientes pediátricos con sospecha de infecciones del sistema nervioso 
central, disminución del tiempo diagnóstico en 10,3 horas, a quienes se les inició terapia 
dirigida para los casos con encefalitis viral (29).Por consiguiente, la PCR en infecciones 
graves, junto con la intervención del PROA, son consideradas en conjunto una herramienta 
rentable para mejorar la atención al paciente (30). Entre las limitaciones que se encuentran 
en estos estudios, es que en su mayoría presentan un análisis de antes y después de la 
intervención, situación que podría afectar los resultados reales del rendimiento terapéutico. 
Adicionalmente, se debe tener en cuenta que estas tecnologías podrían tener un menor 
impacto si se implementan sin los PROA, como se demostró en un metaanálisis que muestra 
una reducción en la mortalidad, una disminución en el tiempo de tratamiento efectivo y una 
disminución en la duración de la estadía con diagnóstico rápido más un diagnóstico por 
PROA, en comparación con solo el diagnóstico rápido en infecciones graves (31). También, 
varios estudios han demostrado un ahorro de costos significativo en la atención al paciente 
cuando se incluyen diagnósticos rápidos en la PROA (32,33). 

 
 

En el Hospital Universitario del Valle se implementó, a partir de marzo de 2018, la prueba 

de Filmarray para los 4 paneles: respiratorio, gastrointestinal, sepsis y meningitis/encefalitis, 

en el marco del PROA, pero hasta la fecha no se ha evaluado si esta prueba ha tenido el 

efecto esperado en el uso de antibióticos a nivel institucional. En consecuencia, este 

proyecto de investigación busca responder ¿Cuál es el impacto de las pruebas de 

diagnóstico molecular de detección Multiplex en la prescripción de antibióticos en pacientes 

con infecciones graves, en un hospital de alta complejidad en Cali Colombia, en 2018-2019? 

Los resultados de este trabajo de investigación contribuirían a proveer evidencia para la 

toma de decisiones a nivel institucional en la continuidad y estrategias de implementación 

de estas pruebas diagnósticas. A nivel de la comunidad clínica y científica se espera 

generar conocimiento sobre el impacto que tienen las pruebas de diagnóstico molecular por 

PCR multiplex frente a los programas de administración de antimicrobianos, en el contexto 

real de la atención aguda en pacientes con infecciones graves que requieren hospitalización. 
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2. Estado del arte 
 

2.1 Definición de Programa de Optimización de uso de Antimicrobianos (PROA): 
 

La guía de Centros para el Control y la Prevención de Enfermedades (Por sus siglas en 

inglés Centers for Disease Control and Prevention, CDC) de 2006 sobre la gestión de 

organismos resistentes a múltiples drogas en entornos de atención médica estableció que, 

el control de organismos resistentes a múltiples drogas en la asistencia sanitaria “debe 

incluir la atención a la utilización de antimicrobianos de forma responsable”(34). En 2009, 

el CDC puso en marcha el primer esfuerzo educativo para promover un mejor uso de los 

antibióticos en los hospitales (35). En reconocimiento de la necesidad urgente de mejorar 

el uso de antibióticos en hospitales y los beneficios de los programas de administración de 

antibióticos, en 2014 los CDC recomendaron que todos los hospitales con unidades de 

cuidados intensivos implementaran PROAs (36). McDougall y Polk definen los PROA como 

“la expresión de un esfuerzo mantenido de una institución sanitaria por optimizar el uso de 

antimicrobianos en pacientes hospitalizados con la intención de: 1) mejorar los resultados 

clínicos de los pacientes con infecciones graves, 2) minimizar los efectos adversos 

asociados a la utilización de antimicrobianos (incluyendo aquí la aparición y diseminación 

de resistencias), y 3) garantizar la utilización de tratamientos costo-eficaces(37). 

 
La optimización del uso de antimicrobianos engloba todas las actividades que pretenden 

mejorar los resultados en los pacientes con infección, y minimizar las consecuencias 

negativas como las infecciones asociadas a la asistencia sanitaria y el desarrollo de 

resistencias bacterianas. Por lo tanto, un PROA requiere la vigilancia de la sensibilidad a 

antibióticos, supervisión de la práctica de prescripción medida con indicadores de proceso, 

y una valoración del efecto sobre los resultados clínicos (11). Dentro del PROA se requiere 

documentar la dosis, la duración y la indicación de todos los ciclos de antibióticos y hacer 

accesible esta información para ayudar a que los antibióticos se modifiquen según sea 

necesario y / o se suspendan de manera oportuna. Las recomendaciones de tratamiento 

específicas, basadas en pautas nacionales y susceptibilidades locales y opciones de 

formulario, pueden optimizar la selección y duración de antibióticos, particularmente para 

indicaciones comunes de uso de antibióticos, como neumonía adquirida en la comunidad, 

infección del tracto urinario, infecciones intraabdominales e infecciones de tejidos blandos 

y profilaxis quirúrgica (38). 

 

 
2.2. Pruebas diagnósticas en el PROA 

 
Las pruebas diagnósticas microbiológicas tienen un papel crítico en el PROA, ya que 

proporcionan la identificación de los patógenos implicados en el proceso infeccioso y 

aportan la sensibilidad a los diferentes antibióticos. Las pruebas microbiológicas deben ser 

realizadas y supervisadas por una persona experimentada, calificada en microbiología o su 

equivalente. Como recomienda la Organización Panamericana de la Salud (OPS), el 

personal debe tener entrenamiento básico en microbiología y experiencia práctica relevante 
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antes de ser autorizado para realizar ensayos microbiológicos (39). Esta información es 

valiosa para optimizar el tratamiento antimicrobiano individual ya que indica la elección del 

antibiótico y permite el desescalamiento, pero además se puede utilizar como estrategia 

para evitar el uso de antimicrobianos de amplio espectro y favorecer el uso de otros también 

activos, pero con menor impacto ecológico. Por otra parte, esta información sirve de ayuda 

en el control de la infección mediante la vigilancia de microorganismos resistentes (38). 

 
En este orden de ideas, los cultivos aportan tipificación del patógeno y el antibiograma cuyo 
reporte e interpretación se basan en normas estandarizadas y desarrolladas por diferentes 
comités nacionales o internacionales como el Instituto de Estándares Clínicos y de 
Laboratorio, por sus siglas en inglés (Clinical & Laboratory Standards Institute – CLSI) (3–
6,36) o el Comité Europeo de Pruebas de Sensibilidad Antimicrobiana (European 
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing - EUCAST ) aportan el perfil de 
sensibilidad(40). Del mismo modo, se deben estandarizar los métodos para detectar 
fenotipos de resistencia nuevos o emergentes (Ácido Borónico, detección de 
carbapenemasas). La realización de pruebas de determinación de sensibilidad a 
antimicrobianos debe establecer prioridades en cuanto a los antimicrobianos a estudiar, que 
permita la inferencia adecuada de mecanismos de resistencia, determinación de su 
actividad cualitativamente (categorización clínica de sensible, resistente u otras) o 
cuantitativamente por medio del valor Concentración mínima inhibitoria (MIC)(38). La 
selección de los antimicrobianos a informar en el antibiograma varía según la prevalencia 
de resistencia en el hospital y en el área extrahospitalaria, el costo y las indicaciones 
aprobadas y debe estar consensuada entre el laboratorio y los especialistas implicados en 
el manejo de las enfermedades infecciosas. En los casos de resistencias emergentes (a 
vancomicina o carbapenémicos), los reportes desde el laboratorio de microbiología deben 
incluir comentarios a manera de pie de nota, que le ayuden al clínico a interpretar el 
significado de los aislamientos, la susceptibilidad y algunas advertencias de manejo, que 
ayudan a realizar una mejor elección del antimicrobiano a utilizar (38). 

 

Los hemocultivos aún se consideran el estándar de oro para el diagnóstico de las 

bacteriemias o fungemias, ya que detectan el organismo y determinan su especie y su 

susceptibilidad antibiótica. Sin embargo, existen inconvenientes que han sido insuperables 

con esta técnica. Dependiendo de la etiología, los hemocultivos requieren incubaciones de 

hasta 96 horas y tienen una baja sensibilidad para microorganismos de crecimiento lento, 

intracelulares, fastidiosos y en pacientes con terapia antibiótica previa (41). Se estima que 

la sensibilidad de los cultivos es superior al 95%, pero en infecciones del torrente sanguíneo 

esta sensibilidad varía entre el 30 o 40% dependiendo del patógeno que se cultive (42). A 

pesar de que el tiempo de detección de organismos se ha reducido significativamente con 

el desarrollo de medios líquidos innovadores, suplementos de crecimiento, agentes que 

absorben y neutralizan inhibidores del crecimiento, y la introducción de instrumentos que 

permiten el monitoreo constante, el promedio de positivización es de 12,7 horas (rango 

10,08–17,58 horas)(43) y el tiempo total para identificación final es de aproximadamente 

36-50 horas para bacterias(44) y entre 40 a 80 horas para hongos dependiendo el tipo de 

hongo(45), incluso semanas (46). El tiempo para la positivización de los cultivos depende 

de la severidad de la enfermedad, la carga bacteriana o fungemia, el tipo de sistema que 

se usó para obtener y procesar el cultivo, el tiempo entre la obtención y el procesamiento 

de la muestra y la presencia de inhibidores. Por consiguiente, los hemocultivos en la 

https://clsi.org/
https://clsi.org/
https://clsi.org/
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actualidad no corresponden al estándar de oro ideal, dado que los resultados son lentos, 

incompletos y pueden no reflejar toda la evidencia microbiológica (44). En la actualidad 

existen dos formas de detectar infecciones del torrente sanguíneo por medio de ácido 

desoxirribonucleico (ADN): identificación a partir de hemocultivos positivos o identificación 

directamente en muestras de sangre. El ADN permite también la búsqueda simultánea de 

múltiples patógenos, utilizando una amplificación inicial con PCR de una secuencia común, 

seguida de múltiples estrategias de identificación, como secuenciamiento, análisis del 

tamaño de fragmentos o hibridación (15,46–49). 

 

 
El cultivo del LCR es el método óptimo de confirmación en infecciones del sistema nervioso 

central y hoy en día continúa siendo el método de referencia. El aislamiento de la bacteria, 

además del diagnóstico etiológico, permite la realización de pruebas complementarias, 

como pruebas de sensibilidad a los antimicrobianos y estudios de tipificación. La principal 

limitación del cultivo bacteriano es su baja sensibilidad cuando las muestras investigadas 

provienen de personas que han recibido tratamiento antibiótico previo (50). Cabe destacar 

que las recomendaciones de la OPS frente a los Cultivos en muestras de LCR, describen 

que en los medios de cultivo indicados crecen las bacterias que con mayor frecuencia son 

las responsables de las infecciones meníngeas, como N. meningitidis, S. pneumoniae, H. 

influenzae, así como otras que eventualmente pueden alcanzar las meninges como 

enterobacterias, Listeria sp entre otras (51). La aplicación de técnicas moleculares permite 

la identificación de patógenos difíciles de cultivar, o que se demoran en su crecimiento, 

evitando potencialmente tratamientos prolongados con antimicrobianos empíricos de 

amplio espectro, disminuyendo la selección de bacterias resistentes, o evitando el uso de 

antibióticos cuando se presenta un proceso infeccioso viral. Además, estas pruebas son de 

gran ayuda para la investigación de brotes dado que permiten identificación inmediata y 

análisis de epidemiología molecular que ayudan a enfocar las adecuadas intervenciones y 

conducen a reducir las infecciones nosocomiales y los costos(52).Estas pruebas incluyen: 

1) PNA-FISH, 2) MALDI-TOF, 3) Gene Xpert®,4) FilmArray®, 5) PCR/ESI-MS, 6) 

Secuenciación del genoma completo,7) PCR en tiempo real (RT-PCR) y 8) PCR(11). Como 

la mayoría de estas tecnologías no se han implementado en la práctica diaria de los 

laboratorios asistenciales, las pruebas rápidas que se pueden utilizar como marcadores 

inflamatorios o sugestivos de infección son: 1. La coloración clásica de Gram, 2. Medios de 

cultivo cromogénicos, 3. Aglutinación en látex, 4. Antígenos en orina, 5. Detección de 

carbapenemasas por Carba NP, y 6. Pruebas de sinergia por difusión con disco (11). 

 
2.3 Pruebas diagnósticas por Reacción en Cadena de Polimerasa (PCR) múltiplex 

 
La PCR es una tecnología de biología molecular utilizada para amplificar una o múltiples 

copias de ADN, generando miles o millones de copias de una secuencia particular(30). Fue 

desarrollada en la década de los ochenta y actualmente es una técnica indispensable en 

laboratorios médicos y de investigación (53,54). El método consiste en ciclar la temperatura 

a la que se expone una secuencia de ADN para separar las cadenas de ácidos nucleicos y 

permitir la replicación enzimática de la secuencia de interés, empleando fragmentos cortos 

de ADN complementarios de la región de interés (primers) y una ADN polimerasa (55). A 
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medida que la reacción progresa, el ADN generado se utiliza como fuente de un nuevo ciclo 

de replicación y se produce una reacción en cadena en la cual la secuencia original de ADN 

se amplifica exponencialmente. Una de sus principales aplicaciones médicas consiste en la 

detección e identificación de microorganismos (56). En los últimos años, este método se ha 

convertido en una herramienta ampliamente utilizada para la detección de patógenos 

respiratorios, en parte por su alta sensibilidad, rápido tiempo de respuesta y habilidad para 

identificar patógenos difíciles o lentos para cultivar (56). La pandemia de influenza A 2009 

H1N1 demostró que estos nuevos métodos moleculares pueden desarrollarse rápidamente 

para uso clínico y, recientemente, se han creado tecnologías que permiten la detección rápida 

de múltiples patógenos en un solo test (57). La aplicación de estos test rápidos ha 

demostrado una reducción del tiempo y costos de hospitalización (30,58,59). 

 
Existen pruebas moleculares disponibles comercialmente en Colombia, como son: el sistema 

de detección de microorganismos por PCR, por ejemplo, Seeamp de Seegene (60), el Sistema 

de BD MAX™ de Becton Dickinson (61), la plataforma de GeneXpert de Cepheid (62), el 

Sistema de LightCycler® 480 de Roche (63,64), y el sistema de PCR multiplex por FilmArray 

de Biomerieux (65). El FilmArray, de Biomérieux, es un sistema multiplex de reacción en 

cadena de polimerasa (PCR) certificado por la Agencia de Administración de Medicamentos 

y Alimentos (FDA, por sus siglas en inglés) y las Comunidades europeas – Diagnostico In vitro 

(CE-IVD por sus siglas en inglés)(66), que integra la preparación, amplificación, detección y 

análisis de la muestra en un sistema cerrado, minimizando la contaminación. Permite realizar 

pruebas moleculares que facilitan el diagnóstico sindrómico y realiza pruebas simultáneas para 

una amplia variedad de gérmenes patógenos, incluyendo bacterias, virus y levaduras, así 

como de genes de resistencia a antimicrobianos, utilizando paneles integrales que incluyen el 

de hemocultivos, respiratorio, gastrointestinal, y de meningoencefalitis. La identificación se 

realiza a partir de una única muestra (LCR o hemocultivo positivo) y cubre la mayoría de los 

organismos detectados en hemocultivos pediátricos y de adultos. El FilmArray lleva a cabo 

todos los pasos del ensayo, desde la extracción de los ácidos nucleicos hasta la interpretación 

de los datos en un sistema cerrado y totalmente automatizado(66). Basta con introducir en la 

estación de carga la bolsa autónoma FilmArray, que almacena todos los reactivos necesarios, 

e inyectar la solución de hidratación junto con la muestra. El vacío en la bolsa asegura que se 

están suministrando los volúmenes correctos y elimina la necesidad de pipeteo. Al insertar la 

bolsa, el sistema comienza a ejecutar la prueba y entrega los resultados en una hora (67). 

 
El panel de identificación de hemocultivos FilmArray en la identificación de bacterias y 

levaduras a partir de frascos de hemocultivos positivos responde a la necesidad de 26 

microorganismos (11 especies y 15 géneros de bacterias gram positivas y gram negativas) 

además de las 5 especies de Candida más frecuentes y 4 genes de resistencia (mecA, vanA, 

vanB, blaKPC). La sensibilidad de la identificación del hemocultivo para todas las detecciones 

superó el 96%, excepto para Klebsiella oxytoca (92,2%) (15,68,69). La sensibilidad y 

especificidad para vanA./ B y bla KPC fueron 100%; Los de mecA fueron 98,4 y 98,3%, 

respectivamente (69). 
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El panel de meningitis / encefalitis (ME) de FilmArray es un panel molecular múltiple 

aprobado por la FDA que permite la detección de 14 patógenos (6 bacterianos, 7 virales, y 

1 patógeno fúngico del LCR. En un estudio realizado por Green et al, se evaluaron las 

características de rendimiento del panel FilmArray ME utilizando muestras clínicas de LCR 

residuales. El panel FilmArray ME demostró un porcentaje de acuerdo positivo total (PPA) 

de 97,5% (78/80) para patógenos bacterianos, 90,1% (145/161) para virus y 52% (26/50) 

para Cryptococcus neoformans / C. gattii.A pesar del bajo acuerdo general (52%) entre el 

panel ME y las pruebas de antígeno para la detección de C. neoformans / C. gattii, el 

porcentaje de acuerdo positivo del ensayo FilmArray para C. neoformans / C. gattii fue del 

92,3% (12/13) cuando los resultados se compararon directamente con los resultados de los 

frotis de hongos de rutina o cultivo (70). Para este panel se reportó una sensibilidad del 

100% para 9 de 14 microorganismos, para el enterovirus demostró una sensibilidad del 

95,7% y para el herpes virus humano tipo 6 de 85,7%. La especificidad para este panel fue 

mayor al 99,2% para todos los microorganismos (13). 

 
 

2.4. Impacto de la prueba PCR multiplex 

 
Para la evaluación de pruebas diagnósticas basadas en ADN en el contexto clínico de 

infecciones graves en instituciones de alta complejidad, es necesario considerar aspectos 

como: susceptibilidad antibiótica, la detección de marcadores de resistencia, el tiempo de 

respuesta, la complejidad técnica, el tiempo, esfuerzo y experiencia requerida para la 

realización y los costos (71). Además, es fundamental diferenciar entre microorganismos 

vivos y organismos no viables, considerando la principal dificultad el ADN circulante en 

sangre (ADN de microorganismos vivos versus ADN de microrganismos muertos). Al 

comparar el ADN con el hemocultivo estándar para el diagnóstico de infección del torrente 

sanguíneo, es importante considerar el escenario en el que un test por ADN sea positivo en 

presencia de un hemocultivo negativo. Esto puede presentar un reto en la interpretación, 

pues puede reflejar tres posibles escenarios. Primero, dada la alta sensibilidad del ADN, es 

posible detectar ciertos organismos de lento crecimiento o fastidiosos que no se aíslan con 

el hemocultivo (47,72); segundo, puede representar ácidos nucleicos circulantes resultantes 

de patógenos no proliferativos, pero con repercusión clínica, especialmente en pacientes 

con terapias antibióticas previas; y finalmente, puede reflejar contaminación (71). 

 

 
En cuanto, al panel de BCID para bacteriemias, Timbrook et al.(31) realizaron una revisión 

sistemática y un meta-análisis, en el que evaluó el efecto de las pruebas de diagnóstico 

rápido molecular sobre los resultados clínicos en las infecciones del torrente sanguíneo. El 

riesgo de mortalidad fue significativamente menor con las pruebas de PCR, que con los 

métodos de microbiología convencionales (odds ratio [OR], 0,66; [IC] del 95%, 0,54-0,80), 

con un número necesario a tratar (NNT) de 20 pacientes. El riesgo de mortalidad fue 

ligeramente más bajo con las pruebas de PCR asociado a PROA (OR, 0,64; IC 95%, 0,51- 

0,79), en este orden de ideas, los estudios sin PROA no demostraron una disminución 
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significativa en el riesgo de mortalidad (0,72; 0,46-1,12). Se observaron disminuciones 

significativas en el riesgo de mortalidad para microorganismos Gram positivos (OR, 0,73; 

95% CI, 0,55-0,97) y Gramnegativos (0,51; 0,33-0,78). El tiempo de la terapia efectiva 

disminuyó con un promedio ponderado a menos de 5,03 horas (IC 95%, -8,60 a -1,45 

horas), y la duración de la estancia disminuyó en -2,48 días (-3,90 a -1,06 días)(31). De 

igual forma, Messacar et al, describió el Impacto clínico y aceptabilidad del usuario, 

apoyados por la decisión de la administración de antibióticos en tiempo real para 

diagnósticos rápidos en niños con resultados positivos en hemocultivos, la cual mostró una 

disminución en promedio de tiempo hasta la terapia óptima de 60,2 horas antes de la 

intervención a 26,7 horas después de la intervención. Entre los niños con hemocultivos que 

contenían patógenos verdaderos, el tiempo para una terapia antimicrobiana efectiva 

disminuyó de 6,9 a 3,4 horas. La iniciación innecesaria de antibióticos para niños con un 

cultivo que contenía organismos considerados como contaminantes disminuyó del 76% al 

26%. Siendo estos resultados significativos estadísticamente. Por consiguiente, se 

evidencia que los diagnósticos rápidos están asociados con un mejor uso de 

antimicrobianos y las altas calificaciones de satisfacción por parte de los usuarios(28). En 

este orden de ideas, esta revisión describe que en las infecciones de torrente sanguíneo 

las pruebas de diagnóstico rápido molecular se asociaron con disminuciones significativas 

en el riesgo de mortalidad en presencia de un PROA, pero no en su ausencia. Las pruebas 

de diagnóstico molecular rápido, también disminuyeron el tiempo de terapia efectiva y la 

duración de la estancia. En este orden de ideas, las pruebas de diagnóstico rápido 

molecular se deben considerar como parte de la atención estándar en pacientes con 

bacteriemias (31). 

 
Una revisión sistemática estimó la efectividad de intervenciones profesionales, solas o 

combinadas, para promover la prescripción prudente de antibióticos en pacientes 

hospitalizados, a fin de evaluar la repercusión de estas intervenciones en la reducción de 

la incidencia de infección por patógenos resistentes a los antimicrobianos (73). Como 

resultado se reporta que el 84% de las intervenciones se dirigieron al antibiótico prescrito 

(elección de antibiótico, momento adecuado de la primera dosis y vía de administración). El 

26% de las intervenciones restantes se enfocaron en el cambio de la exposición de los 

pacientes a los antibióticos al dirigirse a la decisión de tratar o a la duración del tratamiento. 

Actualmente, se evaluaron las repercusiones clínicas y económicas de un método que 

permite la identificación rápida del estafilococo áureos meticilino-resistente a partir de 

hemocultivos positivos. En comparación con el método estándar, se determinó que en 

pacientes en quienes se aplicó este nuevo método y tenían una infección por estafilococo 

áureo meticilino-sensible, el uso de vancomicina era de 1,7 días menos, la estancia 

hospitalaria era 6,2 días más corta y los costos de hospitalización eran 21.387 dólares 

menos (74). 

 
Las pruebas que se realizan antes o que producen resultados rápidos pueden mejorar el 
desenlace en términos de salud (75). Recientemente, Banerjee y colaboradores validaron el 
impacto beneficioso del panel BCID en el uso de antibióticos (48). Ellos describen que, si 
bien los resultados del panel BCID dieron como consecuencia un uso optimizado de los 
antibióticos, la adición de la intervención de PROA mejoró el desescalonamiento de 
antibióticos, respaldando aún más la hipótesis de la ventaja de un enfoque integrado que

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27543412
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incorpora PROA para implementar diagnósticos rápidos. En este estudio, no hubo 
diferencias en los resultados clínicos o microbiológicos entre los grupos. Sin embargo, 
ninguno de los informes anteriores representó la contribución de la intervención de PROA 
solo, ni evaluó si la adición de resultados moleculares rápidos a un PROA, mejora la calidad 
de atención en salud. Por lo que sabemos, este estudio fue el primero en evaluar estos 
puntos finales de forma secuencial (sin intervención, solo intervención de PROA e 
intervención de PROA y el panel BCID)(48). 

 
Por lo tanto, es importante describir los resultados obtenidos por algunos investigadores, 
entre ellos Radmard et al(18). realizó una revisión retrospectiva de historias clínicas de 
todos los pacientes hospitalizados que se sometieron a las pruebas FilmArray ME, en el 
Centro Médico de la Universidad de Columbia y en el Hospital de Niños de Nueva York. 
Encontrando que el tiempo promedio de resultado rápido de FilmArray ME impactó en la 
interrupción del tratamiento con Aciclovir (2 horas) y antibiótico (25,6 horas). El panel 
también influye en los médicos para agregar terapia dirigida en algunos de los casos 
verdaderos positivos. Sin embargo, los investigadores aclaran que el impacto de las 
pruebas de FilmArray ME, en particular en los resultados falsos positivos, requiere una 
evaluación prospectiva adicional con respecto al uso de antimicrobianos y el resultado del 
paciente(18). Messacar et al(29), también describe un posible impacto clínico en los 
pacientes pediátricos a quienes se les aplicó el panel encefalitis/meningitis con sospecha 
de infecciones del sistema nervioso central. Estos resultados se compararon con los 
métodos de diagnóstico convencionales, obteniendo un rendimiento diagnóstico 
comparable (96% de acuerdo), también mejoró el tiempo hasta el diagnóstico en 10,3 horas, 
con terapia dirigida en el caso de los resultados a encefalitis viral, instaurando un antiviral 
adecuado, para este caso Aciclovir, lo que permitió un enfoque integral a estos pacientes 
pediátricos(29).Este tipo de pruebas ha permitido la detección de virus que previamente no 
era posible, reduciendo el tiempo requerido para reportar su presencia y mejorando la 
calidad del servicio médico(76). Un metaanálisis realizado por Chartrand et al(77), que 
evaluó el impacto de las pruebas rápidas para identificación viral en la realización de 
cultivos, uso de antibióticos y tiempo de observación de salas de emergencia, demostró que 
estos estudios disminuyen la tasa de obtención de radiografías de tórax y pueden ser útiles 
para reducir el uso de antibióticos y exámenes de sangre y orina(77). 

 
En este orden de ideas, los resultados más rápidos son beneficiosos solo si producen un 
diagnóstico o tratamiento más temprano. No obstante, la adición de las pruebas 
moleculares al análisis convencional de frotis nasofaríngeos para distinguir entre las causas 
virales y bacterianas de la infección del tracto respiratorio inferior, no disminuyó el tiempo 
de tratamiento, ya que los médicos no estaban dispuestos a basar las decisiones de 
tratamiento únicamente en estas pruebas, prefiriendo esperar resultados bacterianos 
menos rápidos(78). Por lo tanto, este panel molecular no se incluirá en los análisis de este 
estudio. 

 
 

2.4.3 Implementación de la prueba de PCR multiplex en el HUV 

 
La plataforma PCR multiplex se implementó a partir de marzo de 2018, como parte de las 

pruebas diagnósticas de la institución por las siguientes características: se encuentra 

avalada para uso por la FDA y el INVIMA en Colombia, cuenta con un Plataforma 

tecnológica Syndromic Trends que permite la visualización en tiempo real y la exportación 

de los hallazgos (patógenos y genes de resistencia) detectados en la institución a través 
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de su equipo de diagnóstico por biología molecular FilmArray, así como la visualización de la 

frecuencia de cada patógeno, la temporalidad y los canales endémicos, combinados a partir 

los equipos ya conectados en diferentes ciudades del país y las plataformas instaladas a 

nivel mundial permitiendo identificar brotes o estacionalidad de virus y bacterias; esta 

plataforma también permite la disminución en costos, dado que cuenta con paneles 

integrales, sin requerir un panel especifico por cada microorganismo posible a identificar. 

Otras ventajas es que permite identificar microorganismos con alta prevalencia en la 

institución, como también mecanismos de resistencia previamente identificados por estudios 

genotípicos en las salas de Unidad de Cuidado Intensivo (UCI) del Hospital Universitario del 

Valle; Por otro lado, esta plataforma es usada ampliamente en el territorio nacional, por 

consiguiente, podrían ser comparables los resultados obtenidos con otras instituciones del 

país. 

En la institución la estrategia de implementación incluye el siguiente proceso: El médico 

tratante solicita al equipo de infectología la autorización de la prueba cuando el paciente 

cumple los criterios definidos institucionalmente (Tabla 1 y 2). Eventualmente, cuando no se 

cumplen los criterios el grupo de infectólogos de la institución recomendará otro tipo de 

pautas (otras pruebas o alternativas terapéuticas). Las recomendaciones consisten en 

suspender el tratamiento, cambiarlo de la vía intravenosa a la vía oral, sustituirlo por otro de 

menor espectro antibacteriano, o por otro antibiótico de mayor espectro antimicrobiano. 

 

Tabla 1. Criterios para toma de la prueba panel meningitis/encefalitis  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Panel Meningitis / Encefalitis 

Indicaciones 
Médico responsable de la 
Orden 

1. Paciente con diagnóstico presuntivo de neuroinfección 

Especialista Infectólogo o 
Intensivista e Internista 
con previa autorización 

por infectólogo. 

con LCR anormal (pielocitos y/o niveles anormales de glucosa o proteínas) 

2. Paciente con microorganismos visible en el LCR por tinción de gram o 
tinta china. 

3. Paciente inmunocomprometido con diagnóstico presuntivo de 
neuroinfección. 

4. Paciente con cuadro clínico sugestivo de meningococcemia (púrpura 
acompañada o no de signos de alteración al sistema nervioso central) 

5. Paciente con sospecha de neuroinfección y signos neurológicos muy 
alterados al ingreso o con evolución rápida (coma, Glasgow bajo, 
convulsiones, ataxia, 

afasia, taquicardia, etc.) sin esperar el resultado del examen citoquímico 
del LCR. 

6. Neonatos y pacientes pediátricos<5 años con diagnóstico presuntivo de 
neuroinfección, sin esperar el resultado del examen citoquímico del LCR. 

7. Paciente de >50 años con diagnóstico presuntivo de neuroinfección, sin 
esperar el resultado del examen citoquímico del LCR. 

8. En otras condiciones diferentes a las mencionadas anteriormente se 
debe contar siempre con el concepto del departamento de infectología 

Exclusiones 

9. Paciente con derivación ventriculoperitoneal (shunt). 
10. Paciente con etiología no infecciosa que puede explicar sus síntomas neurológicos 
11. Paciente con tuberculosis diagnosticada y tinción de Ziehl - Neelsen positiva 
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Tabla 2. Criterios para toma de la prueba panel es BCID. 
 

panel BCID 

 

 
Indicaciones 

 

Médico responsable 

de la Orden 

1. Paciente con hemocultivo positivo y cocos Gram positivos visibles 

en la coloración de Gram. Se espera la segunda botella positiva para 

descartar una contaminación y se procesa el panel a partir de la 

segunda botella. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Especialista 
Infectólogo o 
Intensivista e 

Internista con previa 
autorización por 

infectologo. 

2. Paciente con hemocultivo positivo y bacilos gram 

negativos visibles en la coloración de Gram. Se procesa panel a partir 

de la primera botella positiva. 

3. Paciente con hemocultivo positivo y levaduras visibles en la 

coloración de Gram. Se procesa el panel a partir de la primera botella. 

4. Paciente con hemocultivo positivo y varios microorganismos 
diferentes visibles en la coloración Gram. Se procesa el panel a partir 
de la primera botella 
positiva. 

5. Paciente con hemocultivo positivo y bacilos Gram positivos visibles 
en el Gram, y/o si el paciente tiene factores de riesgo para listerosis. 
Los factores de riesgo incluyen: - Mujeres embarazadas y recién 
nacidos, adultos mayores, pacientes inmunocomprometidos, 
consumidores de leche cruda o lácteos no pasteurizados, 
consumidores de alimentos no cocinados (alimentos ahumados, 
conchas, alimentos crudos como 
frutas, verduras, pescado y carnes) 

6. Paciente con hemocultivo positivo y riesgo de candidemia 
invasiva, aun si ninguna levadura es visible en la coloración de 
Gram. Los factores de riesgo incluyen: - Cirugía en particular 
abdominal, nutrición parenteral, colonización por Candida, 
tratamiento antibiótico previo de amplio espectro, estancia en UCI, 

ventilación mecánica>10 días, diabetes, transfusión de eritrocitos, 

hemodiálisis. 

Exclusiones 

7. Botellas no positivas o sangre. No se puede realizar el panel directamente a partir de sangre. 

 

8. Botellas positivas, sembradas a partir de otros líquidos estériles, a menos de que el 

laboratorio valide este uso (off-label, bioMeriux no asegura el resultado) 

Las recomendaciones del equipo de infectología se dejan por escrito en la historia Clínica, 

en la que pueden acceder los médicos tratantes. Además, se les comenta verbalmente la 

recomendación sí coinciden con ellos en la sala de hospitalización durante la revista médica 

o se informa por medio del Residente a la sala. En las 24- 48 horas siguientes se verifica la 

aceptación de las recomendaciones. Además, se evalúan los resultados de los cultivos y 

pruebas diagnósticas adicionales que se tomaron en conjunto con la prueba de detección 

molecular por PCR múltiplex. Se evalúa el tiempo en tener cambio de decisiones clínicas 

con la prueba de PCR y con el resultado de los cultivos convencionales. Posterior, al ingreso 

de la prueba de PCR multiplex en la institución en el año 2018, se planteó evaluar el impacto 

de la prueba para la toma de decisiones en el contexto clínico real en pacientes con 

infecciones graves de la institución, como también las estrategas de intervención y los 

resultados frente a la respuesta clínica de los pacientes en el marco del Programa de uso 

optimizado de antibióticos. 
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3. Marco teórico 

 
En la evaluación de pruebas de diagnóstico se describen usualmente su sensibilidad y 

especificidad, pero estas medidas por sí solas son insuficientes para determinar el 

verdadero valor clínico de una prueba. Lo ideal es que las pruebas diagnósticas solo se 

introduzcan en la práctica clínica si la evidencia indica que tienen mejores posibilidades de 

influir en la salud del paciente que las pruebas existentes(79). Para esto se requieren 

ensayos controlados aleatorizados; en los cuales, los pacientes se asignan aleatoriamente 

a las pruebas diagnósticas, se hace un seguimiento del manejo posterior y se miden los 

resultados solo después de haber recibido el tratamiento (80). (Gráfica 1) 

 

 
Grafica 1. Ruta de prueba-tratamiento que puede afectar los resultados de salud 
 

Adaptado de Lavinia Ferrante di Ruffano et al. 2012(81). 
 

Sin embargo, no siempre es posible realizar un Ensayo clínico aleatorizado (ECA) por 

razones éticas, financieras u otras. Una dificultad importante es que la contribución 

independiente de la prueba diagnóstica al resultado del paciente puede ser pequeña en el 

contexto de todas las demás influencias y, por lo tanto, pueden requerirse tamaños de 

muestra muy grandes. En caso de que falte la evidencia de un ECA, otros diseños de 

estudio pueden proporcionar algunas de las respuestas. Un posible diseño es un ensayo 

controlado sin aleatorización; Los pacientes que reciben la nueva prueba se comparan con 

los pacientes que no reciben la prueba. Como en todos los estudios que utilizan un diseño 

similar, se debe prestar atención a los factores de confusión y al sesgo de selección. 

 
Las pruebas de diagnóstico no pueden influir en el resultado de un paciente, a menos que 

se indique al médico que haga algo diferente de lo que hubiera hecho sin el resultado de la 

prueba. Los estudios pueden evaluar el cambio en el diagnóstico o el tratamiento previsto 

por parte del médico, comparando el manejo previsto antes de que se conozca el resultado 

de la prueba y luego de que se haya divulgado el resultado de la prueba (82). Pero el cambio 

en el manejo terapéutico no necesariamente conduce a un mejor resultado para el paciente, 

es decir los pacientes pueden no beneficiarse del cambio en la terapia, o incluso 

experimentar daño (83). En este orden de ideas, algunos autores proponen evaluar por 

etapas las pruebas de diagnóstico. Inicialmente, se toma el paciente a quien se le realizó la 
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prueba; segundo, la precisión técnica de la prueba, la cual se refiere a la capacidad de 

producir información útil en condiciones estandarizadas; tercero, es evaluar la precisión 

diagnóstica de la prueba en función de su objetivo previsto, cuarto, se realiza la propuesta 

de tratamiento por parte del clínico, y quinto se evalúa el impacto de la prueba en el 

resultado del paciente, en este caso se describe como rendimiento terapéutico(75).(Tabla 

3). Algunos describen un último paso, que corresponde al análisis de costo-efectividad 

donde se evalúan las consecuencias financieras y sociales de la prueba(84). 

 
3.1 Tratamiento antibiótico adecuado. 

 
Se define “antibioterapia adecuada” como el régimen terapéutico con actividad demostrada 

in vitro frente al microorganismo causal. Sin embargo, al seleccionar el tratamiento, además 

de la sensibilidad in vitro, se deben considerar: eficacia clínica, facilidad de la adhesión, 

efectos secundarios y coste. Se considera “tratamiento antimicrobiano óptimo” aquel que 

está acorde con las recomendaciones vigentes y es correcto en dosificación, duración del 

tratamiento y elección de tratamiento (85). Para lo cual las Guías de PROA en Colombia, 

recomiendan incluir en este concepto conocer la sensibilidad y la resistencia bacteriana en 

la institución, es decir garantizar que la terapia propuesta realice cobertura al patógeno 

identificado; como también conocer y aplicar la Guía institucional de prescripción antibiótica 

(Guía Institucional Hospital Universitario del Valle), conocer la población de pacientes y 

suspender el tratamiento antibiótico cuando la infección ya está tratada, no se compruebe 

infección o cuando la infección no es probable(86). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



22 
 

Tabla 3. Atributos de la vía de prueba-tratamiento que afectan la salud del paciente 

Componente y 
mecanismo de la vía. Definición 

(1) prueba de diagnóstico entregada 

Tiempo de prueba 
Velocidad con la que se realiza una prueba dentro de la estrategia 
de gestión. 

 

 
Factibilidad 

Finalización del proceso de prueba. Las razones para no completarse 
son: la aceptabilidad del paciente (la negativa del paciente a hacerse la 
prueba), la prueba estaba contraindicada (razón clínica para no 
administrar la prueba) y la falla técnica (capacidad del equipo de 
diagnóstico para producir datos) 

Proceso de prueba 
Interacción de los pacientes con el procedimiento de prueba, que puede 
causar daños o beneficios físicos o psicológicos 

(2) Resultado de la prueba producido. 

Interpretabilidad 
Grado en que los datos de prueba pueden usarse para informar 
una clasificación de diagnóstico 

Exactitud 
Capacidad de una prueba para distinguir entre los pacientes que tienen 
una enfermedad y los que no la tienen. 

Tiempo de resultados 
Velocidad con la que los resultados de las pruebas están 
disponibles. 

(3) Diagnóstico realizado. 

Tiempo de diagnóstico Velocidad con la que se toma una decisión diagnóstica. 

 
 
 

 
Rendimiento diagnostico 

Grado en que la prueba contribuye al diagnóstico de un paciente en 
cualquier forma, que incluye: proporcionar un diagnóstico definitivo, 
confirmar un diagnóstico sospechoso, descartar un diagnóstico de 
trabajo y distinguir entre diagnósticos alternativos con diferentes 
implicaciones de tratamiento. El rendimiento diagnóstico es diferente de 
la precisión porque también incorpora cualquier otra información 
utilizada por un médico para hacer un diagnóstico (como los resultados 
de pruebas anteriores) 

Confianza diagnostica 
Grado de confianza que los médicos y pacientes tienen en la validez o 
aplicabilidad de un resultado de prueba 

(4) Propuesta de tratamiento 

Rendimiento terapéutico 
Grado en que las decisiones diagnósticas afectan los planes de 
tratamiento. 

Confianza terapéutica 
Certeza con la que médicos y pacientes siguen un 
tratamiento. 

(5) Tratamiento implementado. 

Tiempo de tratamiento Velocidad con la que los pacientes reciben tratamiento. 

Eficacia del tratamiento 
Capacidad de la intervención de tratamiento para mejorar los resultados 
del paciente. 

Componente y 
mecanismo de la vía. 

Definición 

 
Adherencia 

Grado en que los pacientes participan en el plan de manejo, 
según lo aconseje su médico, para lograr el objetivo terapéutico 

Adaptación: Assessing the value of diagnostic tests: a framework for designing and 

evaluating trials. BMJ 2012; 344:e686 
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Para este trabajo de investigación se aplicará el cuarto paso de evaluación de la prueba 
diagnóstica relacionado con el rendimiento terapéutico, con el fin de identificar el cambio de 
terapia antibiótica por parte del clínico, posterior a conocer el resultado de la prueba 
FilmArray. (Gráfica 2) 

 
 

Grafica 2. Vía pruebas multiplex-tratamiento antibiótico en infecciones del torrente 
sanguíneo y el Sistema Nervioso Central (SNC). 

 

Adaptación: Assessing the value of diagnostic tests: a framework for designing and 
evaluating trials. BMJ 2012; 344:e686 
 

3.2 Justificación del Propensy Score.  
Los métodos matching consisten en seleccionar una submuestra de observaciones de forma 
que los grupos de comparación no contengan desequilibrios según las potenciales variables 
de confusión, y después estimar el efecto de interés. Existen distintos algoritmos en el pre 
proceso de datos para la elección de las observaciones y formación de grupos (Exact, 
subclasificación, nearest-neighbour (N-N), optimal, genetic matching, coarsened exact 
matching, etc). Para el caso puntual de esta investigación se utilizó el método de vecinos más 
cercanos sobre el total de las variables de emparejamiento  establecidos previamente 
(diagnostico, edad, temporalidad de la infección, lugar de atención).  
Aplicar este tipo de método podría beneficiar este proyecto de investigación en que permite 
comparación entre grupos. Se exponen los siguientes argumentos para aplicar el Propensy 
Score.  

3.3 Comparativa de los métodos matching con ajuste de regresión. 
Sobre los métodos basados en matching utilizando el PS(87). Señala varias razones prácticas 
para preferir el uso de los métodos en comparación con el ajuste de regresión habitual. 
Primero, es más simple determinar si el modelo ha sido adecuadamente especificado (solo 
con verificar la homogeneidad de los grupos después del matching o creación del PS). En 
cambio, es mucho más difícil determinar si un modelo de regresión relativo a la variable a 
evaluar, más los confusores basales sobre el outcome han sido correctamente 
especificados(88)  
Segundo, estos métodos permiten separar el diseño del estudio del análisis de la misma forma 
que lo hace un ensayo clínico aleatorizado, donde solamente se puede estimar el efecto del 
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tratamiento estudiado una vez el estudio ha finalizado. Cuando se usan las técnicas de 
matching, la construcción de los grupos se puede realizar sin ninguna referencia al outcome. 
Solamente una vez se acepta el equilibrio de los grupos se realiza la estimación del efecto del 
tratamiento sobre el outcome. Sin embargo, cuando utilizamos técnicas de regresión. El 
outcome siempre está a la vista, y el investigador se enfrenta continuamente a la sutil tentación 
de modificar el modelo de regresión hasta que se alcanza el resultado esperado. 
Tercero, se puede examinar explícitamente el grado de solapamiento o superposición de la 
distribución de las covariables entre los grupos. Si hay substanciales diferencias de las 
covariables entre grupos, estas serán evidentes, dado el pequeño número de los sujetos 
emparejados. Este hecho es importante ya que, por ejemplo, si la totalidad las infecciones por 
meningitis están en uno de los grupos y la mayoría de las bacteriemias  están en el otro, ajustar 
por diagnóstico clínico no eliminará la confusión causada por esta variable (89). En el caso de 
que haya problemas de solapamiento, se generan insuficientes sujetos en los grupos, el 
investigador puede concluir que los grupos son tan diferentes que una comparativa de la 
respuesta no tiene sentido y por lo tanto no será plausible el análisis. En cambio, al utilizar 
enfoques basados en la regresión, puede  ser difícil evaluar el grado de solapamiento entre 
grupos, se puede cometer el error de proceder a un análisis basado en la regresión sin ser 
consciente que el modelo de regresión ajustado esta interpolado en dos poblaciones distintas. 
Este problema se dará en menor frecuencia en estudios con muestras sin escasez de datos. 

 

 

4. Objetivos 

 
4.1 Objetivo general 

Evaluar el impacto de pruebas moleculares de detección multiplex en el uso de antibióticos 

en pacientes con infecciones del SNC y del torrente sanguíneo,  en un hospital de alta 

complejidad en Cali Colombia, 2018-2019. 

4.2 Objetivos específicos 

✓ Identificar diferencias en el tiempo a obtener resultados entre pruebas multiplex y 

convencionales, en pacientes hospitalizados en un hospital de alta complejidad con 

infecciones del torrente sanguíneo y SNC en el 2018-2019. 

✓ Describir los patrones de prescripción antibiótica después de conocer el resultado 

de pruebas multiplex y convencionales en pacientes con infecciones del torrente 

sanguíneo y SNC hospitalizados en una institución de salud de alta complejidad en 

el 2018-2019. 

✓ Identificar si la prueba multiplex se asocia con cambio de decisión clínica en 

pacientes con infecciones del torrente sanguíneo y SNC hospitalizados en un 

hospital de alta complejidad en el 2018-2019. 
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5. Metodología 

 
5.1 Tipo de estudio 

Se realizó un estudio observacional de cohorte retrospectivo apareado 1:1 por diagnóstico, 

edad, fecha de hospitalización y ubicación utilizando propensity score. Se consideraron como 

expuestos a pacientes hospitalizados a quienes se les realizó la prueba diagnóstica FilmArray 

para Panel Molecular Meningitis / Encefalitis y panel BCID (Blood Culture Identification 

Panel). Como no expuestos se consideraron a pacientes a quienes se les realizaron pruebas 

convencionales (Hemocultivos o Cultivo de LCR, tinciones de cultivo, gram, marcadores 

inflamatorios, pruebas de resistencia y citoquímico). Se realizó seguimiento de los 

participantes desde la sospecha de infección grave hasta 7 días después del resultado de la 

prueba diagnóstica. El evento a estudio fue el cambio de terapia antibiótica empírica, 

posterior a conocer el resultado de las pruebas diagnósticas: PCR multiplex en los expuestos 

y pruebas convencionales en los no expuestos. El diseño es apropiado para responder la 

pregunta de investigación porque permite estudiar el efecto que la exposición de interés 

podría causar sobre el esquema antibiótico, es decir se reconstruye parte de la experiencia 

del razonamiento del manejo terapéutico decidido por el médico tratante como respuesta a 

los resultados de las pruebas diagnósticas en estudio. 

 
Se realizó emparejamiento por el método de propensity score con las variables de base 

síndromes de enfermedad, edad, ubicación y fecha de hospitalización. Se definieron estratos 

de síndromes clínicos: Síndrome de neuroinfección1i y bacteriemia2(90) y grupos de edad: 

neonatos, lactantes, preescolares (1 a 5 años) y decenios a partir de los 5 años. Para la 

ubicación se definieron salas de hospitalización similar en el caso de salas de pediatría o de 

hospitalización adultos, de igual forma salas de UCI, y para la fecha de hospitalización se 

consideraron pacientes que cursaban infecciones en meses similares. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                
1 Síndrome de Neuroinfección: fiebre, cefalea, rigidez de nuca y alteraciones del estado mental. Otros 
signos y síntomas presentes son, náuseas, vómitos, fotofobia, convulsiones y déficit neurológico focal 
(afasia, hemiparesia, parálisis de pares craneales). 
 
2 Bacteriemia: pacientes con criterios de respuesta inflamatoria sistémica definida por, con una 
temperatura elevada o disminuida (> 38/< 36 ºC), taquipneico y taquicárdico,  hipotenso (TAS <90, 
TAD <60) y frecuentemente con un estado mental alterado (confusión, agitación, estupor, coma...). 
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Grafica 3. Esquema del diseño del estudio. 
 

5.2 Población del estudio y muestra 

La población objetivo estuvo constituida por pacientes adultos y niños de ambos sexos con 

infecciones graves del torrente sanguíneo y SNC. La población de estudio estuvo 

conformada por personas que ingresaron a una Institución Pública: Hospital Universitario 

del Valle Evaristo García ESE entre los años 2018 y 2019 con diagnóstico presuntivo de 

Meningitis, Encefalitis y Sepsis por bacteriemia. 

 
5.2.1 Criterios de Inclusión: 

• Impresión diagnóstica al ingreso y durante la estancia hospitalaria de meningitis, 

encefalitis o sepsis registrada en la historia clínica. 

• Registro en la historia clínica de toma de prueba diagnóstica de PCR multiplex o 

convencionales para infecciones del SNC o del torrente sanguíneo 

• Acceso a información sobre la punción lumbar, resultado de cultivo y resultado de 

prueba diagnóstica de PCR multiplex 

• Registro en la historia clínica del seguimiento en la conducta terapéutica durante 7 

días, posterior a conocerse el resultado de la prueba, por parte del médico tratante 

o del equipo de infectología. 
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5.2.2. Criterios de exclusión: 

• No acceso a la historia clínica. 

• Todas las encefalopatías de origen traumático, metabólico o tumoral. 

• Pacientes con patologías estructurales cerebrales subyacentes. 

• Resultados de cultivos ausentes o no validados. 

5.3.Tamaño de la muestra y muestreo 

5.3.1 Cálculo del tamaño de muestra 
El tamaño de muestra necesario para el estudio fue de 382 individuos (191 pacientes en el 
grupo de exposición). La muestra se calculó con el programa estadístico Epi-info Versión 
7.2.2.6, asignando una significancia del 5% a dos colas, dado que la hipótesis alterna se 
plantea como una diferencia de dos proporciones (Ha:𝑝̂1≠𝑝̂2),potencia del 95% (β:0,05), 
que permita detectar un Riesgo Relativo (RR) de mínimo 1,5, se tuvo en cuenta una 
proporción conocida de prescripción de la prueba de detección molecular por PCR de  60% 
en sujetos con infecciones graves a quienes se les realiza la prueba y 40% en sujetos a 
quienes no se les prescribe la prueba. Este cálculo fue realizado en un estudio piloto en el 
mes de mayo – junio de 2018 en la misma institución. Ya que la prescripción de la prueba 
de detección molecular por PCR es una variable discreta de Bernoulli, para que la 
distribución binomial se aproxime a la normal, se asumió una función de pérdida del 2% el 
tamaño muestral de 191 individuos en el grupo de exposición y de 191 individuos para para 
el grupo de no exposición, para un total de 382 individuos. Se estimó un porcentaje adicional 
de sujetos para la selección de la muestra de 20% de no respuesta, por la posibilidad de 
encontrar sujetos del marco muestral con muchos datos incompletos o que no cumplan los 
criterios de inclusión, con lo cual en el muestreo se seleccionaron 458 historias clínicas a 
revisar hasta completar el tamaño de muestra. 

 

                                  

 
 

 
 

 
 

 
Donde 
P1: prevalencia en el grupo 1 (no expuestos) 
p =1/2p1(1+R) 
q: 1-p 
RR: R: 1.5 

Zα: Valor de la curva normal para un error tipo I: 1,96 
Zß: Valor de la curva normal para un error tipo II: 1,96 
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5.3.2. Selección de la muestra. 

Se tomó el listado total de pacientes con infecciones del torrente sanguíneo y SNC que 
ingresaron a la institución entre los años 2018 y 2019 en quienes se realizaron pruebas 
PCR multiplex y en quiénes no para el diagnóstico de la infección. Se construyeron dos 
marcos muestrales, uno para los pacientes expuestos a la prueba de PCR multiplex y otro 
para los no expuestos. Dado que el  marco muestral fue mayor al tamaño de la muestra, se 
realizó selección por medio  emparejamiento por Puntajes de Propensión, en el caso de que 
un individuo expuesto tuviera más de dos opciones para emparejar se seleccionó el vecino 
más cercano. Del total de individuos expuestos seleccionados se revisaron las historias 
clínicas para verificar que se encontrarán completas y se verificaron los criterios de inclusión 
y exclusión. Con los expuestos elegibles se construyeron listados por categorías de edad, 
el lugar de atención y la fecha de prescripción  tanto para aquellos con infecciones del 
torrente sanguíneo y SNC. A partir de los listados por enfermedad se seleccionaron por 
medio del índice de propensión los casos no expuestos a la prueba de PCR. 
Posteriormente, se revisaron las historias clínicas de los no expuestos seleccionados para 
verificar los criterios de elegibilidad, y las variables de apareamiento.  
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5.4 Variables 

Tabla 4. Variables del proyecto de investigación. 

 

Variables Definición Tipo de 
Variable 

Nivel de 
Medición 

Unidad 

Variables Resultado 

Cambio de decisión 
clínica 

Corresponde a evaluar si se 
produce algún cambio en la 
decisión clínica empírica por parte 
del médico tratante, posterior a 
conocer el resultado de la prueba 
de detección molecular por PCR 
múltiplex o de las pruebas 
convencionales. Escalamiento 
antibiótico, Desescalamiento de la 
terapia antibiótica, Suspensión de 
terapia empírica, Cambio de 
terapia empírica.; en el caso en el 
que no se produzca ningún 
cambio se considera no 
cambio 

Categórica Nominal 1. Suspensión 2. 
escalamiento antibiótico. 
3.Descalamiento 
antibiótico. 4. No cambio. 

Terapia antibiótica 
dirigida adecuada 

De acuerdo con el resultado de la 
PCR o el cultivo la decisión que 
asume el clínico es adecuada o no 
adecuada, frente al uso de 
antibióticos. 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Inicio de terapia 
antibiótica dirigida 

Registro de prescripción de terapia 
antibiótica dirigida, posterior a 
conocer el resultado de la prueba 
diagnostica 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Variables de Exposición 

Elección de 
Antibiótico empírico 

Elección de antibiótico que se inició 
de forma empírica, en el momento 
en el que se documenta la 
infección. 

Categórica Nominal 1. Meropenem 2. Vancomicina 
3. Piperacilina tazobactam 6. 
Cefalosporinas 3 o 4 
generación 7. Linezolid 8. 
Tigeciclina 9. Polimixina. 

Aplicación de 
Prueba de 
detección 
molecular por PCR 
múltiplex 

Se realiza prueba para detección 
de PCR Multiplex 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Cultivo Se realiza cultivo Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Ajuste de terapia 
antibiótica por 
comorbilidad 
presente 

Se ajustó tratamiento por alguna 
comorbilidad asociada, que no 
permita recibir la terapia antibiótica 
de primera línea. 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Información demográfica 

Edad Edad cronológica en años Cuantitativa Continua Años 

Sexo Género al que se pertenece 
registrado en la historia clínica 

Categórica Nominal 1. Masculino 2. Femenino 

Procedencia Lugar donde reside actualmente 
registrado en la historia clínica 

Categórica Nominal 1.  Urbana 0. Rural 

Seguridad Social Afiliación a algún sistema de salud 
registrado en la historia clínica 

Categórica Nominal 1. Contributivo 2. Subsidiado 
3. Vinculado 
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Variables Definición Tipo de 
Variable 

Nivel de 
Medición 

Unidad 

Etnia Etnia, a la cual la persona se 
encuentra identificada en la historia 
clínica 

Categórica Nominal 1. Mestizo, 2. Afrodescendiente 
3. Indígena 4. Blanco. 5. Otro 

Información Clínica 

Servicio tratante Servicio en el que se indicó la 
primera terapia antibiótica 

Categórica Nominal 1. Urgencias 2. UCI 3. 
Hospitalización 

Especialista que 
autoriza la prueba 

Especialista que autoriza la prueba 
de detección molecular por PCR 
múltiplex Se asignara un código a 
cada uno de los infectologos de la 
institución, dado que son los únicos 
que pueden autorizar la prueba de 
PCR multiplex en la Institución. 

Categórica Nominal 1. Infectólogo 2.Infectólogo 3. 
Infectologo 4. Infectólogo 
5.Infectólogo 6. Infectólogo 

Fecha y hora de 
resultado de la 
prueba 

Fecha y hora en la que se obtiene 
el resultado de la prueba 

Cuantitativa Continua Número de Horas 

Tiempo de 
aplicación de la 
prueba 

Tiempo desde que se solicita la 
prueba al paciente, hasta que se 
obtiene el resultado de la prueba de 
detección molecular por PCR 
múltiplex 

Cuantitativa Continua Número de Horas 

Seguimiento por 
programa de uso 
regulado de 
antibióticos o 
especialistas en 
enfermedades 
infecciosas 

Paciente que fue valorado por 
equipo del PROA o el servicio de 
infectología. 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Seguimiento por el 
PROA o 
infectología 

Seguimiento por el PROA o el 
servicio de infectología antes o 
después 

Categórica Nominal 1. Antes de las pruebas 0. 
Después de las pruebas 

Tiempo de terapia 
antibiótica efectiva 

Tiempo de la terapia antibiótica 
dirigida prescrita por el médico 
tratante. 

Cuantitativa Discreta Número de días 

Condición Clínica del paciente 

Diagnóstico de 
ingreso principal 

Impresión diagnóstica al momento 
de ingreso realizada por personal 
medico 

Categórica Nominal Código CIE 10 

Posible foco de 
infección 

Diagnóstico sindrómico de estudio 
a descartar 

Categórica Nominal 1. Meningitis / Encefalitis 2. 
Bacteriemia 3. Neumonía 
complicada. 

Antecedente de 
Comorbilidades 

Antecedente de Comorbilidades, 
previa a la hospitalización (Cáncer, 
Falla cardiaca, ERC, EPOC, VIH, 
TBC, otros) 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Cirugía previa Intervención o procedimiento 
realizado en los últimos 30 días 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Tratamiento 
antibiótico previo 

Indicación de tratamiento antibiótico 
de amplio espectro previo a el 
diagnóstico de infección 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Días de 
Hospitalización 

Tiempo de hospitalización 
posterior a presentar el proceso 
infeccioso  

Cuantitati
va 

Contin
ua 

Número de días 

Resultado Clínico 
del paciente 

Resultado clínico del paciente con 
infección grave clasificado como 
Mejoría, empeoramiento, igual 
condición, mortalidad 

Categórica Nominal 1. Mejoría 2. Empeoramiento 3. 
Igual condición 4. Mortalidad 

Mortalidad Mortalidad de todas las causas 
medidas en pacientes, en 30 días 
posterior al ingreso a la institución. 

Categórica Nominal 1: Muerto 0. Vivo 

Tipo de adquisición Clasificación del lugar de la 
infección del paciente 

Categórica Nominal 1. Adquirida en el Hospital 2. 
Asociada a los cuidados de la 
salud 3. Adquirida en 
Comunidad 
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Variables Definición Tipo de 
Variable 

Nivel de 
Medición 

Unidad 

Fuente de 
Bacteriemia 

Órgano del que se sospecha 
proviene el origen del proceso 
infeccioso 

Categórica Nominal 1. Catéter Venoso Central 2. 
Intraabdominal 3. 
Genitourinario 4. Osteoarticular 
5. Piel y tejidos blandos 6. 
Respiratorio 7. Sistema 
Nervioso Central 8. Dispositivo 
externo 9. Otro 10. 
Desconocido 

Microorganismo 
Patógeno 

Microorganismo capaz de causar 
enfermedades, como las bacterias, 
hongos y virus. 

Categórica Nominal Se incluyen los resultados 
dependiendo el panel que se 
requiera en cada caso. 

Infecciones asociadas a los cuidados de la salud 

Neumonía 
asociada al 
ventilador 

Ventilación mecánica 48 horas 
previas o posterior al diagnóstico, 
con datos radiológicos de 
neumonía y aislamiento en 
secreción traqueal o hemocultivos 
de S aureus, con diagnóstico 
descrito en la historia clínica 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Infección del sitio 
operatorio (ISO) 

Infección relacionada con el 
procedimiento quirúrgico, con 
aislamiento de S. aureus del líquido 
o tejido correspondiente 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Infección asociada 
a catéter 

Bacteriemia relacionada con la 
presencia de un catéter venoso 
central o crecimiento bacteriano en 
un segmento de un catéter con o 
sin signos clínicos de infección 
local 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Portador de 
dispositivo médico 
previo al evento 

Presencia de cualquier elemento 
externo en el cuerpo del paciente 
provisto para desarrollar 
determinada actividad 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Tipo de dispositivo Nombre del dispositivo Categórica Nominal 1. Material de osteosíntesis 2. 
Tutor externo 3. Catéter 
implantable 4. Gastrostomía 5. 
Colostomía 6. Válvula 
protésica 

Paraclínicos control 

Resultado de 
Hemocultivo 

Resultado de Hemocultivo, en 
pacientes que cursan con 
Bacteriemia 

Categórica Nominal Resultado de microorganismo 
reportado por laboratorio 

Resultado de 
Cultivo de LCR 

Resultado de Cultivo de LCR, en 
pacientes que cursan con 
Meningitis /Encefalitis 

Categórica Nominal Resultado de microorganismo 
reportado por laboratorio 

Resultado de Gram Resultado del gram, en pacientes 
con infección sanguínea, que 
puede ser gram positivo o negativo 

Categórica Nominal 1. Gram positivo 2. Gram 
Negativo 

Citoquímico de 
LCR alterado 

Resultado alterado de Citoquímico 
en LCR. Se considera alterado si 
presenta alguna, de las siguientes 
características: LCR turbio o con 
presión de apertura > a 18 mmH20 
o con presencia de celularidad 
(PMN >100) o glucosa consumida 
o incremento en proteínas. En 
caso de resultar alterado será 
reportado como Si alterado, o no 
alterado, de acuerdo 
a la interpretación clínica. 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Aislamiento de 
microorganismo 

Sitio donde se obtuvo el 
aislamiento 

Categórica Nominal 1. Hemocultivo 2. Cultivo de 
LCR 3. Cultivo de secreción 
traqueal 4. Otro cultivo 
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Variables Definición Tipo de 
Variable 

Nivel de 
Medición 

Unidad 

Antibiograma Tipo de patrón de resistencia del 
microorganismo 

Categórica Nominal 1. Productor de 
betalactamasas 2. Meticilino 
resistente 3. KPC 4. AmpC 

Paraclínicos control Realización de laboratorios de 
control (Procalcitonina) entre el día 
3 y el día 8 de iniciado el 
tratamiento antibiótico 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Procalcitonia Se considera positiva cuando es 
mayor a 0.5 ng/mL 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

PCR Se considera positiva cuando es 
mayor a 20mg/dL 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Leucocitos Resultado del hemograma del día 
en el que se documenta la 
infección, considerado alterado 
mayor a 12.000 y menor a 4000 
leucocitos 

cuantitativa Continua Total de leucocitos 

Neutrófilos Se toma la medición del 
hemograma que se reporte el día 
en el que se documenta la 
infección, considerado alterado 
mayor al 80% 

cuantitativa Continua Porcentaje de neutrófilos 

Imágenes diagnósticas 

Tomografía axial 
Computarizada 

TAC sugestiva de infecciones a 
nivel del Sistema Nervioso Central. 

Categórica Nominal 1. Engrosamiento y 
reforzamiento de meninges 2. 
Hipodensidades asociadas a 
tuberculoma 3.Edema 
vasogenico que rodea lesión 4. 
Focos de Necrosis 5. Lesión 
ocupante de espacio con 
centro de necrosis. 6. Realce 
anular periférico 7. Ventriculitis 
8. Hidrocefalia 9. Colecciones 
extra-axiales 10. Trombosis o 
isquemia vascular 

Indicadores indirectos de gravedad 

Estancia en unidad 
de cuidado 
intensivo 

Duración de la estancia en la UCI 
se define como el tiempo desde la 
positividad de los cultivos o prueba 
de PCR hasta el egreso de la UCI. 

Cuantitativa Discreta Numero en días 

Soporte inotrópico 
o vasopresor 

Necesidad de soporte vasoactivo Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Intubación 
orotraqueal 

Necesidad de intubación 
orotraqueal 

Categórica Nominal 1. Si 0. No 

Escala de SOFA Escala que mide Evaluación de la 
falla orgánica relacionada con la 
sepsis, Una puntuación de SOFA ≥ 
2 refleja un riesgo de mortalidad 
global de aproximadamente un 
10% en la población general. 

Categórica Ordinal 1.0-6=<10% 

2.7-9: 15-20% 3.10-12: 40-50% 
4.13-14: 50-60% 5.15:>80% 
6.15-24: >90% 

 

5.5 Recolección y control de calidad de información 
Una vez obtenida la aprobación de los comités de ética de la Universidad del Valle y del 
Hospital Universitario del Valle, se realizó una prueba piloto con el 10% del tamaño de la 
muestra para identificar necesidades de mejora en el formulario y calcular el tiempo de 
diligenciamientos. Posterior a esto, se llevó a cabo el proceso de recolección formal por 
parte del investigador principal Dra. Brenda Marcela Coll Tello estudiante de la Maestría en 
Epidemiología y un asistente previamente capacitado la Dra. Lina Marcela Valencia Médica 
se escogió por el conocimiento de aplicación y criterios de selección de la prueba, 
adicionalmente se encargó de revisar las historias clínicas de pediatría. Fue capacitada por 



33 
 

la investigadora principal para la obtención de la información de las historias clínicas y las 
plataformas de laboratorios de la Institución, la capacitación fue durante 8 horas. La 
recolección de información se realizó por medio de revisión de las historias clínicas de los 

pacientes hospitalizados en el Hospital Universitario del Valle y fueron consignados en el 
formulario CRF Anexo 1. 

 
Como estrategia para minimizar errores en la digitación de los datos se realizó doble 
digitación en variables priorizadas en una muestra aleatoria de los registros, en el caso de 
inconsistencias se realizaron las correcciones y se continuó la revisión en una muestra 
aleatoria de registros hasta que no existan inconsistencias. Los hallazgos de 
inconsistencias genero un plan de mejora con reentrenamiento del investigador. 

 

Se creó un documento donde se explicaba el manejo de la base de datos, se preservarán 
en un disco duro que contenga información exclusiva sobre este trabajo y en la web por un 
mínimo de 10 años posterior a la finalización del mismo, serán custodiados por la 
investigadora principal y estarán disponibles para otros investigadores que los soliciten 
previa autorización de la Universidad del Valle. 

 
Se realizó un control de calidad de los datos por medio de Stata14 identificando datos 
faltantes, duplicados, datos extremos y se verificaron los mismos en el formato de 
recolección de datos para ingresarlos nuevamente. 

 

En la recolección de los datos, se realizó primero  evaluación de las historias clínicas, al  
primer grupo que fueron los pacientes expuestos a la prueba de PCR multiplex, el segundo 
grupo, fueron los pacientes no expuestos a quienes se tomaron cultivos y  no se les realizó 
la prueba de detección molecular con  las mismas características adicionales al grupo de 
exposición. Luego, se evaluó el cambio de decisión clínica definida como: el cambio de 
decisión clínica cuando en la historia clínica el  médico tratante, posterior a conocer el 
resultado de la prueba de detección molecular por PCR múltiplex o de las pruebas 
convencionales, hiciera un cambio como escalamiento, desescalamiento, suspensión o que 
no se produjo ningún cambio.  
 

 

5.6 Control de sesgos y factores de confusión 

Teniendo en cuenta que los resultados de estas variables fueron recolectados a partir de 
una fuente secundaria de información, hay posibilidad de obtener datos de baja calidad e 
incurrir en sesgos. Lo cual se solventó parcialmente mediante una adecuada capacitación 
del personal encargado de la recolección de datos y una evaluación de calidad de la 
información de manera constante. 

 
Dentro de los posibles sesgos considerados están: 

• Sesgo de información: Dado que se trata de un estudio de cohorte retrospectivo, la 
información fue obtenida de las historias clínicas por lo que pudo existir información 
incompleta o faltante 

• Sesgo de selección diferencial: Este es un potencial sesgo de los estudios de 
cohorte retrospectivo, pues dado que el evento ya ocurrió es posible que se 
seleccione a los pacientes con base en el evento, para minimizar este riesgo se 
tuvieron criterios específicos de inclusión y exclusión 
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Los potenciales factores de confusión de síndromes clínicos y edad se controlaron en el 
diseño al realizar apareamiento por propensity score. Otros potenciales factores de 
confusión en la atención de pacientes con infecciones graves que son difíciles de controlar 
como las co-infecciones por otros virus o bacterias que en ocasiones no se pueden 
confirmar microbiológicamente no fue posible tener en cuenta durante el análisis. Además 
de otras comorbilidades o complicaciones asociadas a los cuidados de la salud, para 
minimizar esto se excluyeron los pacientes con sobreinfección bacteriana comprobada 
microbiológicamente y se analizaron los criterios indirectos de gravedad (89,90). 

 

5.7 Análisis estadístico 
Se construyó la base de datos en Epi-info 7.2.2 y para el análisis estadístico se exportó al 

paquete estadístico STATA versión 14.0. Los patrones de prescripción se describieron en 

términos del cambio o no cambio del tratamiento como variable dicotómica considerando 

como Si cambió la decisión diagnóstica (En caso de realizar suspensión, desescalamiento , 

escalamiento antibiótico) y como No cambio el continuar igual esquema antibiótico propuesto 

como empírico. Por lo tanto, estos cambios se caracterizaron de la siguiente manera: 

• Suspensión de terapia empírica: Retiro de antibióticos posterior a conocer el 
resultado de la prueba diagnóstica 

• Desescalamiento de terapia empírica: Cobertura reducida para apuntar solo al 
organismo aislado, posterior a conocer el resultado prueba diagnóstica 

• Cambio de terapia empírica: utilización de otro u otros antibióticos diferentes a los 
iniciales después de conocer el resultado de la prueba diagnóstica. 

• No cambio: Continúa el mismo tratamiento empírico propuesto desde el inicio del 
antibiótico. 

Se consideró como terapia antibiótica adecuada, a aquella terapia antibiótica que 
garantizaba la cobertura antibiótica contra los patógenos, obtenidos como resultado de la 
prueba por PCR o el cultivo. Del grupo de pacientes que reportan resultado en el panel de 
meningitis /encefalitis con virus, se consideró como terapia adecuada si se suspende el 
tratamiento antibiótico así continúe con tratamiento antiviral. 
 

Para  el cálculo del Propensity Score se utilizó  un modelo logístico con las variables de base: 
edad, síndrome clínico, fecha sospecha de  infección y  lugar de atención con el fin de estimar 
la probabilidad de la intervención (PCR múltiplex) en los individuos dada la combinación de las 
variables de base. La forma como se realizó el emparejamiento de cada individuo fue mediante 
la técnica de vecino más cercano. (91,92) El balance entre las parejas se evaluó visualmente 
con histograma de frecuencias del propensity score en el grupo expuesto y no expuesto y 
numéricamente con el  Índice de Propensión y el , ATT (Average Treatment Effect for the 
Treated) (93).  
 
 

Para el análisis exploratorio se evaluó la distribución de las variables cuantitativas mediante 
histograma de frecuencias y se evaluó  la normalidad a través del test de Shapiro Wilk. Se 
realizó análisis univariado de variables cuantitativas con el fin de obtener media y desviación 
estándar si la distribución fue normal, y  si la distribución fue sesgada se calcularon medianas 
y rangos intercuartílicos. Para las variables cualitativas se construyeron tablas de frecuencia 
absoluta, acumulada y relativa acumulada. Se estimaron las incidencias acumuladas de 
cambio o no en la prescripción de antibióticos con su correspondiente intervalo de confianza 
(IC) del 95%. 
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Posteriormente, se realizó análisis bivariado utilizando modelos de regresión logística 
condicional estimando OR (Odds Ratio) con sus correspondientes intervalos de confianza del 
95%. Con las variables que tuvieron un valor de p<0,2 en el análisis bivariado se realizaron 
modelos multivariados de regresión logística condicional. El método de selección de variables 
fue Forward, el criterio de selección por medio del test de verosimilitud buscando el modelo 
más parsimonioso. El valor de P para cada variable en el modelo se obtuvo con la prueba 
Wald. Para el análisis de ajuste del modelo se utilizó  la prueba de Akaike. Valores de p<0,05 
fueron considerados como estadísticamente significativos. Se realizaron modelos múltiples 
de regresión logística condicional general y por separado para sepsis y meningitis/encefalitis 
utilizando la misma metodología. 
 
Para el reporte de resultados se utilizó la declaración de STROBE(94). 
 

6. Consideraciones éticas 
 

Según los acuerdos Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas 

(CIOMS), este estudio se cataloga como con riesgo mínimo. El presente estudio se realizará 

aplicando los principios fundamentales de la ética; no maleficencia, beneficencia, 

autonomía y justicia con el objetivo de guiar el desarrollo de conductas dentro del proceso 

de investigación, a la luz de que prevalezca el criterio del respecto a la dignidad de cada 

individuo, la protección de sus derechos y su bienestar por lo que se protegerá la privacidad 

del individuo, sujeto de investigación. 

 

Para asegurar la confidencialidad de los datos, las variables de identificación de cada 

paciente se codificarán para impedir la trazabilidad de la identificación; nadie ajeno al grupo 

de investigación o al comité de ética tendrá acceso a la base de datos, y no se publicará 

ningún dato que permita la identificación de los participantes. Se diligenciará la información 

en una base de datos generada dentro del Software Epi Info 7.2 que se encuentra bajo 

custodia de los investigadores. La fuente de información será secundaria y corresponderá 

a los datos de la historia clínica, no habrá contacto directo con el paciente. 

Los investigadores protegerán y velarán por la privacidad de la información de los pacientes 

incluidos en el estudio, manteniendo el anonimato y estricta reserva de los datos registrados 

en el formato de recolección, garantizando la confidencialidad de la información. Solo se 

registrará en el formulario la información de la historia clínica y reportes del laboratorio que 

sean relevantes o den respuesta a los objetivos del estudio de investigación; no se incluirá 

la información del médico tratante. 

No existe un beneficio directo para los participantes de este estudio. Sin embargo, los 

resultados proporcionarán una información importante para evaluar el cambio de conducta 

posterior a identificar el patógeno que causa el evento infección y con esto se podrán 

proponer terapias antibióticas dirigidas, disminuir la selección bacteriana y disminuir la 

mortalidad en este grupo de pacientes. 

 

Durante el proceso de elaboración del protocolo, se solicitó autorización para el uso de la 

información de una base de datos de UCI en una Institución Prestadora de Salud (IPS) nivel 

III con la cual se obtuvo información clave para el diseño. Los investigadores declaran no 

tener conflictos de intereses, no haber recibido ningún tipo de sanción ética o disciplinaria 

en ejercicio de su profesión. 



36 
 

Se trata de un estudio descriptivo, y acorde con la normatividad emanada por el Ministerio 

de Salud, mediante resolución 008430 de 1993 de la República de Colombia, en título II, 

capítulo 1, artículo 11, es una investigación de riesgo mínimo, en la cual se tendrá acceso 

a información confidencial de los pacientes, pero no se realizaron exámenes específicos 

para este estudio y no requirió consentimiento informado por los siguientes aspectos: 

Es un estudio observacional de cohorte retrospectivo. Toda la información recolectada será 

tratada en forma segura con acceso restringido al grupo de investigación, una vez se 

seleccionen los participantes las variables de identificación serán retiradas de la base de 

datos y se utilizarán códigos en vez del número de historia clínica. La información 

recolectada será guardada en computadores con códigos de seguridad solo conocidas por 

los investigadores. En el proceso de recolección de los datos, se asignaron dos códigos 

numéricos a cada participante reemplazando cualquier dato de identificación, con el fin de 

mantener la confidencialidad de su identidad y ubicación. Solo la investigadora principal 

conoce la manera en que fueron organizados los códigos. 

Por ser un estudio retrospectivo, no hubo ningún impacto a corto o largo plazo sobre la 

salud de los participantes puesto que el episodio de enfermedad recibió atención médica 

en su momento de acuerdo con su situación clínica. 

Dado que los datos fueron tomados de información rutinaria retrospectiva de historias 

clínicas, la institución que custodia los datos se encuentra en proceso de otorgar los 

permisos para llevar a cabo la investigación con las consideraciones arriba mencionadas 

para proteger la integridad de los sujetos incluidos. 

 

7. Resultados  
7.1. Selección y emparejamiento de la cohorte 
 

De los 1788 individuos evaluados para elegibilidad, se excluyeron 762 por no contar con datos 

del cultivo y 68 por falta de datos de la terapia antibiótica, de los cuales 56 eran en el grupo 

con cultivos y 12 en el grupo con PCR Multiplex. Finalmente, al realizar el emparejamiento por 

medio del PS se seleccionaron 191 parejas en cada grupo que corresponden a las parejas 

más cercanas entre expuestos y no expuestos. (Figura 1)  
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Figura 1. Flujograma de selección de los participantes de la cohorte 

 
 
La distribución del PS fue asimétrico siendo más bajo  en el grupo que no se realizó PCR 
multiplex, en comparación con el puntaje que el modelo de apareamiento asignó a cada 
individuo (PS) que se les realizó la PCR multiplex. (Figura 2)  
 
Figura 2. Distribución del Puntaje de Propensity Score. 
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Después de realizar el apareamiento se observó un cambio en el grupo no expuestos ex con 
una prueba de t-student (0,017). El grupo no expuestos después del emparejamiento, tiene 
un comportamiento con mayor variabilidad.(Figura 3).  
 
Figura 3. Comportamiento de los datos antes y después de aplicar apareamiento con 
el Propensity Score 

 
 

7.2 Características de la cohorte y factores asociados con la exposición  
 
El grupo sin PCR multiplex tuvo la mediana de edad de 27,8 años (RIC 8,0 – 50,9), fueron más 
hombres (53,9%), procedentes de área urbana (89%), del régimen subsidiado (53,4%), con 
comorbilidades (61,78%), manejados en urgencias (47,6%), sin seguimiento por infectología 
(74,47%), con principal foco de infección meningitis/encefalitis (45,5%) seguido de bacteriemia 
(18,8%) y neumonía complicada (8,4%). En el grupo con PCR multiplex, la mediana de edad 
fue18,5 años (RIC 2,5 – 52,4), más hombres (56%), procedentes del área urbana (85,86%), 
del régimen subsidiado (51,83%), con comorbilidades (68,59%), manejados en urgencias 
(36,1%) y hospitalización (36,1%), con seguimiento por infectología (64,15%), con principal 
foco de infección meningitis/encefalitis (47,1%) y bacteriemia (36,1%). Se tomó hemocultivo 
en el 76,96% de quienes tuvieron PCR multiplex. Más del 90% de los expuestos y no 
expuestos recibieron manejo empírico, siendo éste adecuado en el 84,82% para los no 
expuestos y 79,58% para los expuestos.  
 
Se encontraron diferencias estadísticamente significativas en la edad, siendo 48,8 veces 
mayor la oportunidad de PCR multiplex en los neonatos (menor a 28 días de vida), 46,2 veces 
en los pacientes pediátricos y 5,6 veces en los mayores de 60 años comparados con los 
adultos de 41 a 60 años. También fue 4,8 veces mayor la oportunidad de seguimiento por 
infectología,  1,6 mayor oportunidad en el año 2019 comparado con el 2018, 7,5 mayor cuando 
el foco de infección era bacteriemia, 4,7 veces mayor en meningitis/encefalitis y 6,5 veces 
mayor en ITU  comparado con infección por tejidos blandos; 7,8 veces en pacientes con cáncer 
que sin este diagnóstico, y 1,9 veces mayor en aquellos que el lugar de adquisición de la 
infección fue asociada a los cuidados de la salud, en quienes fue 4,4 veces mayor en infección 
asociada al catéter.  
En el grupo con PCR multiplex se observó una menor oportunidad de toma de hemocultivos, 
manejo en hospitalización comparado con urgencias, y tener otros focos de infección al 
compararlo con bacteriemia, u otros antecedentes patológicos (Tabla 5). 
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Tabla 5. Características y análisis bivariado en el grupo de expuestos (PCR 
multiplex) y no expuestos (hemocultivo y Cultivo en LCR) 

 

Características 
Sin PCR multiplex, 

Con PCR 
multiplex, 

OR Crudo 
valor p 

n=191 n=191 (95% IC ) 

Edad [años], mediana (RIC) 27,8 (8,0-50,9) 18,47 (2,48 - 52,4) 0,97 (0,95 -0,99) 0,01 

Menor de 28 días 22(11,52) 29(15,18) 48,8(5,1-468,9 ) <0,001 

Mayor de 28 días y < 18 años 42(21,99) 64(33,51) 46,28(5,3-402,5 ) <0,001 

18 a 40 años 59(30,89) 37(19,37) 1,73(0,7-4,5 ) 0,26 

41 a 60 años 46(24,08) 29(15,18) Ref.   

Mayor a 60 años 22(11,52) 32(16,75) 5,64(1,4-21,9 ) 0,01 

Sexo, n (%)      

Femenino 88(46,1) 84(44) Ref.   

Masculino 103(53,9) 107(56) 1,07 (0,73 - 1,56) 0,7 

Procedencia, n (%)         

Rural 21(10,99) 27(14,14) Ref.   

Urbana 170(89,01) 164(85,86) 0,76 (0,41 - 1,38) 0,36 

Seguridad social, n(%)      

Contributivo 38(19,9) 32(16,75) Ref.   

Subsidiado 102(53,4) 99(51,83) 1,22(0,7-2,2 ) 0,51 

Vinculado 44(23,04) 50(26,18) 1,39(0,7-2,7 ) 0,32 

Especial 7(3,66) 10(5,24) 1,99(0,6-7 ) 0,28 

Etnia, n(%)         

Otras etnias 169 (84,48) 173 (90,58) Ref.   

Afrodescendiente 10(5,24) 13(6,81) 1,3 (0,54-2,96 ) 0,53 

Indígena 12(6,28) 5(2,62) 0,36 (0,11-1,14 ) 0,08 

Manejo empírico, n(%)     

No recibió manejo empírico 18 (9,42 ) 19 (9,95) 1.20 (0.58) 0,61 

Terapia empírica adecuada 153 ( 80,1) 137 (71,7) Ref.  

Terapia empírica no adecuada 20 (10,4) 35 (18,3) 2,11(1,11- 4,03) 0,02 

Ajuste de antibiótico de acuerdo a 
comorbilidades, n(%) 

n=187 n=184    

No 165(88,24) 170(92,39) Ref.   

Si 22(11,76) 14(7,61) 0,6 (0,29 - 1,22) 0,16 

Terapia dirigida adecuada, n(%)      

No 73(40,33) 35(20,11) Ref.   

Si 108(59,67) 139(79,89) 3,0 (1,73- 5,19) <0,001 

Toma de hemocultivo, n(%)      

No 34(17,8) 44(23,04) Ref.   

Si 157(82,2) 147(76,96) 0,68 (0,39 -1,18) 0,18 

Servicio tratante, n (%)         

Hospitalización 51 (26,7) 69 (36,1) Ref.   

Urgencias 91 (47,6) 69 (36,1) 0,47 (0,27- 0,82 ) 0,01 



40 
 

Características 
Sin PCR multiplex, 

Con PCR 
multiplex, 

OR Crudo 
valor p 

n=191 n=191 (95% IC ) 

Unidad de Cuidados Intensivos 49 (25,7) 53 (27,7) 0,89 (0,47- 1,67 ) 0,73 

Infectólogo, n(%) n=239 n=81 n=158     

1 19(23,46) 39(24,68) 0,19(0-3,3 ) 0,25 

2 26(32,1) 46(29,11) 0,14(0-2,3 ) 0,17 

3 25(30,86) 12(7,59) 0,14(0-1,8 ) 0,13 

4 3(3,7) 51(32,28) 8,94(1-84 ) 0,06 

5 8(9,88) 10(6,33) Ref.   

Valoración por infecto, n(%) n=253 n=94 n=159     

No 1(1,06) 1(0,63) Ref.   

Si 93(98,94) 158(99,37) - - 

Seguimiento por infectología, n(%) n=253 n=94 n=159    

No 70(74,47) 57(35,85) Ref.   

Si 24(25,53) 102(64,15) 4,87 (2,27 -10,43) <0,001 

Año de sospecha de infección         

2018 117(61,26) 97(50,79) Ref.   

2019 74(38,74) 94(49,21) 1,66 (1,05 - 2,62) 0,03 

Tiempo desde el inicio de terapia 
empírica hasta la terapia dirigida  
[horas], mediana (RIC) n=154 

81,7 (34,4 - 138,2) 
65,6 (31,45 - 

126,73) 
0,99 (0,99-1,00) 0,55 

Tiempo de terapia  antibiótica total 
[horas], mediana (RIC) 

104,06 (55 - 216) 
103,4 (52,46 -

256,7) 
1,00 (0,99 -1,00) 0,32 

Tiempo total de hospitalización [Días], 
media (RIC) 

20 (9 - 35) 21 (10- 47) 1,00  0,06 

Foco de infección, n (%)         

Meningitis /  Encefalitis 87 (45,5) 90 (47,1) 4,74(1,05-21,4 ) 0,04 

Bacteriemia 36 (18,8) 69 (36,1) 7,58(2,1-27,3 ) <0,001 

Neumonía Complicada 16 (8,4) 9 (4,7) 2,86(0,64-12,8 ) 0,17 

Tejidos Blandos 15 (7,85) 5 (2,6) Ref.   

ITU 8 (4,2) 10 (5,2) 6,51(1,35-31,5 ) 0,02 

Osteomielitis 1 (0,5) 1 (0,5) 7,58(0,3 -160,7 ) 0,19 

Otros   21 (11) 7 (3,7) 1,01(0,253-3,996 ) 0,99 

No Aplica 7 (3,7) 0 (0) 1   

Foco de infección agrupado, n (%)         

Meningitis /  Encefalitis 87(47,28) 90(47,12) 0,57 (0,21 -1,56) 0,28 

Bacteriemia 36(19,57) 69(36,13) Ref.   

Otros focos de infección 61(33,15) 32(16,75) 0,31 (0,71 - 0,57) <0,001 

Comorbilidades, n(%)      

No 73(38,22) 60(31,41) Ref.   

Si 118(61,78) 131(68,59) 1,38 (0,88 - 2,14) 0,15 

EPOC         

No 191(100) 188(98,43)    

Si 0(0) 3(1,57) - - 
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Características 
Sin PCR multiplex, 

Con PCR 
multiplex, 

OR Crudo 
valor p 

n=191 n=191 (95% IC ) 

Cáncer      

No 180(94,24) 139(72,77) Ref.   

Si 11(5,76) 52(27,23) 7,83 (3,34 - 18,32) <0,001 

VIH         

No 167(87,43) 157(82,2) Ref.   

Si 24(12,57) 34(17,8) 1,83 (0,90 - 3,70) 0,09 

Falla cardiaca      

No 185(96,86) 182(95,29) Ref.   

Si 6(3,14) 9(4,71) 1,5 (0,53 -4,21) 0,44 

TBC         

No 180(94,24) 185(96,86) Ref.   

Si 11(5,76) 6(3,14) 0,5 (0,17 -  1,46) 0,21 

ERC      

No 174(91,1) 179(93,72) Ref.   

Si 17(8,9) 12(6,28) 0,64 (0,27 -1,48) 0,3 

Otros antecedentes         

No 97(50,79) 124(64,92) Ref.   

Si 94(49,21) 67(35,08) 0,50 (0,32 -0,80) <0,001 

Cirugía el último mes, n(%)      

No 156(81,68) 160(83,77) Ref.   

Si 35(18,32) 31(16,23) 0,84 (0,47- 1,50) 0,55 

Tratamiento antibiótico previo, n(%)       

No 138(72,25) 121(63,35) Ref.   

Si 53(27,75) 70(36,65) 1,43 (0,95 - 2,16) 0,08 

Lugar de Adquisición       

Sin dato 91 (47,6) 47 (24,6) - - 

Adquirida en Comunidad 57 (29,8) 70 (36,6) Ref.   

Adquirida en el hospital 12 (6,3) 19 (9,9) 1,7(0,64-4,5 ) 0,28 

Asociada a los cuidados de la salud 31 (16,2) 55 (28,8) 1,91(0,92-3,9 ) 0,08 

Variables Clínicas 

Catéter implantable n=163         

No 114(59,69) 105(54,97) Ref.   

Si 77(40,31) 86(45,03) 1,3 (0,80 - 2,09) 0,28 

Neumonía asociada a Ventilador n=156 n=90 n=66     

No   88(97,78) 60(90,91) Ref.   

Si 2(2,22) 6(9,09) 2,99 (0,60 - 14,86) 0,18 

Infección de sitio operatorio n=107      

No 50(84,75) 37(72,55) Ref.   

Si 9(15,25) 14(27,45) 1,25 (0,42 - 5,31) 0,53 

Infección Asociado al Catéter n=163       
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Características 
Sin PCR multiplex, 

Con PCR 
multiplex, 

OR Crudo 
valor p 

n=191 n=191 (95% IC ) 

No 63(81,82) 40(46,51) Ref.   

Si 14(18,18) 46(53,49) 4,49 ( 1,52 - 13,3) 0,01 

Alteración en Radiografía de Tórax         

No 146(76,44) 144(75,39) Ref.   

Si 45(23,56) 47(24,61) 1,05 (0,66 - 1,67) 0,81 

Tiempo de hospitalización en UCI, días 9 (3-23) 18 (7-34) 1,03 (1,01 - 1,05) <0,001 

Requerimiento de algún Vasopresor en UCI       

No 43(47,25) 22(32,84) Ref.   

Si 48(52,75) 45(67,16) 1,9 (0,92 - 3,95) 0,08 

Requerimiento de IOT      

No 34(37,78) 18(26,09) Ref.   

Si 56(62,22) 51(73,91) 2,12 (0,91 - 4,92) 0,08 

Estimación de SOFA en UCI         

0-6=<10% 41 (21,5) 24 (12,6) Ref.    

7 a 9 14 (7,3) 19 (9,9) 1,66(0,65-4,2 ) 0,29 

10 a 12 13 (6,8) 17 (8,9) 1,66(0,53-5,2 ) 0,38 

13 a 14 22 (11,5) 6 (3,1) 0,34(0,1-1,2 ) 0,09 

 
 
Con relación a los parámetros de laboratorio, se encontraron diferencias estadísticamente 
significativas con mayor oportunidad de tener PCR Multiplex cuando se reportó leucopenia, 
neutropenia y  linfocitosis comparado con rango normal. Por el contrario, tuvieron menor 
oportunidad de  PCR Multiplex quienes presentaron niveles elevados de PCR. (Tabla 6) 
 
 

Tabla 6. Parámetros de laboratorio en el grupo de expuestos y no expuestos 

Características 

Sin PCR 
multiplex, 

Con PCR 
multiplex, 

OR Crudo 
valor p 

n=191 n=191 (95% IC ) 

Valor de la Procalcitonina 0,84 (0,16-5,89) 0,48 (0,11-3,85) 0,98 (0,94 -1,02 ) 0,39 

Valor Leucocitos, mediana (RIC) 
10490 (7390-

16040) 
9620 (4520-

14550) 
0,99 (0,99 - 0,99 ) 0,01 

Leucocitos, n(%) n= 376 n=187 n=189 
 

  

4000 -10000 79(41,36) 54(28,27) Ref.   

<3999 11(5,76) 44(23,04) 6,3(2,73-14,5 ) <0,001 

≥10,001 97(50,79) 91(47,64) 1,22(0,77-1,9 ) 0,39 

Valor Neutrófilos 
7880 (4820-
12120) 

5730 (2370-
10290) 

0,99 (0,99 - 0,99 ) <0,001 

Neutrófilos, n(%) n= 376 n=187 n=189     

2000 -7500 77(40,31) 75(39,27) Ref.   

<2000 13(6,81) 40(20,94) 4,74(1,93-11,6 ) <0,001 

≥7501 97(50,79) 74(38,74) 0,75(0,48-1,2 ) 0,2 

Valor Linfocitos 1280 (755-2220) 1130 (630-2360) 1,00 (0,99 - 1,00 ) 0,1 
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Características 

Sin PCR 
multiplex, 

Con PCR 
multiplex, 

OR Crudo 
valor p 

n=191 n=191 (95% IC ) 

Linfocitos, n(%) n= 377   
 

  

1500 -4000 62(32,46) 47(24,61) Ref.   

<1500 108(56,54) 113(59,16) 1,36(0,85-2,2 ) 0,2 

≥4001 18(9,42) 29(15,18) 2,79(1,21-6,4 ) 0,02 

Valor PCR 100,7 (39,6-244,3) 76,3 (17,6-195,5) 0,99 (0,99 - 0,99 ) 0,01 

Proteína C Reactiva         

menor 10 mg/L 19(9,95) 32(16,75) Ref.   

De 10 a 100 mg/L 70(36,65) 73(38,22) 0,57(0,31-1,1 ) 0,08 

Mayor a 100 mg/L 91(47,64) 80(41,88) 0,43(0,22-0,8 ) 0,01 

 
 
El tiempo de prescripción global de la PCR, fue de 8,06 horas (RIC 3,6-18,9), el tiempo de 

resultado del hemocultivo desde la prescripción hasta el resultado fue de 59,9 (RIC 44,65 -

115,02)  y para el cultivo en LCR fue de 98,1 (RIC 87,4-107,1) en el grupo de pacientes no 

expuestos a la PCR (Tabla 7). Al comparar los tiempos de aplicación  de las pruebas 

convencionales (Cultivos) con la prueba de PCR multiplex, se evidencian 86,5 horas (IC95% -

93,5 a -79,5 p<0,001) de diferencia para  el cultivo de LCR vs el panel de meningitis/encefalitis. 

De forma similar, se encontró una diferencia de aproximadamente 63,5 horas (IC95% -69,7 a 

-57,4 p<0,001) de resultado entre el hemocultivo y el Panel de Sepsis.  

 

Tabla 7 Tiempos de resultado posterior a prescripción médica de las pruebas 
convencionales y de PCR Multiplex  
 

Características 
Sin PCR multiplex, Con PCR multiplex, OR Crudo 

valor p 
n=191 n=191 (95% IC ) 

Tiempo PCR multiplex [horas], mediana (RIC) n=191 -- 8,06 (3,6-18,9) - - 

Tiempo de hemocultivo [horas], mediana (RIC) n=300 59,9 ( 44,65 -115,02) 69,1 (49,29- 97,31) 0,99 (0,99 - 1,00) 0,422 

Tiempo de cultivo de LCR [horas], mediana (RIC) n= 194 98,1 (87,4-107,1) 95,5 (90,0-112,1) 1,00 (0,99 -1,01) 0,67 

Tiempo Panel Meningitis PCR multiplex [horas], mediana (RIC) n=97 9,37 (3,99 - 16,1) - - 

Tiempo Panel BCID PCR multiplex [horas], mediana (RIC) n=94 7,05 (3,37 - 19,85) - - 

 
Para calcular los tiempos de hemocultivos, se tomaron los pacientes con  sospecha de sepsis 

y meningitis que  se les tomaron los hemocultivos para un total de 300 hemocultivos, 

encontrando una diferencia de medias entre el Panel BCID vs Hemocultivo de 63,5 horas 

(IC95% -69,7 a -57,4 p<0,001), siendo significativo estadísticamente. Ver Grafica 4. 
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Grafica 4. Tiempos de resultado posterior a prescripción médica de las pruebas 
convencionales y de PCR Multiplex  en Sepsis 

 
 
Los tiempos son más variables en el grupo con cultivo de LCR, teniendo casos atípicos 

inferiores y superiores. Para el tiempo de resultado de Cultivo en  LCR se realizo a 194 sujetos, 

distribuidos entre 97 cultivos en LCR y 97 muestras para PCR multiplex, aunque el tiempo de 

laboratorio comprobado es de 2 horas, por las dinámicas de los servicios se puede demorar 

hasta 9 horas en obtener estos resultados, encontrando una diferencia de medias entre el 

panel meningitis y el Cultivo LCR de 86,5 horas (IC95% -93,5 a -79,5 p<0,001). Ver Grafica 5. 

 
Grafica 5. Tiempos de resultado posterior a prescripción médica de las pruebas 
convencionales y de PCR Multiplex  en Meningitis/Encefalitis. 
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7.3 Frecuencia y análisis bivariado de factores asociados con el cambio en la 
decisión clínica 

 

De manera general se observó cambio de decisión clínica en 275 (71,9% IC95% 67,1 – 76, 4) 
casos, de los cuales 28,36% correspondieron a suspender, 44,36% escalar y 27,27% 
desescalar la terapia antibiótica. En el grupo no expuesto el cambió ocurrió en 69,11% (n=132) 
siendo escalonamiento  el tipo de cambio más frecuente con 30,37%, seguido por 
descalonamiento con el 21,99%. En el grupo expuesto, el cambio ocurrió en el 74,87%(n=143) 
siendo el escalonamiento con el 33,51% el tipo de cambio más frecuente, no se observó 
asociación entre la exposición a PCR Multiplex y el cambio en la decisión clínica. El no haber 
recibido manejo empírico se asoció con una menor frecuencia de cambio en la decisión clínica 
con un OR= 0,11 (IC95% 0,02 - 0,49 p=0,004) mientras que quienes recibieron terapia 
empírica inadecuada tuvieron  8,5 veces mayor oportunidad de cambio comparado con 
aquellos que recibieron manejo empírico adecuado, con un OR de 8,50 (1,07 -67,26 p=0,04). 
El 75,9%(n=290) tuvo  terapia empírica adecuada de acuerdo a la orientación por la Guía de 
Antibióticos Institucional, de quienes al  80% (n=220) se les realizó algún cambio de decisión 
clínica después de conocer la prueba diagnóstica.   
La toma de hemocultivos y  haber  recibido tratamiento antibiótico previo tuvieron 4,7 veces 

y  1,2 veces mayor oportunidad en el cambio de decisión clínica, respectivamente. El 

seguimiento periódico por infectología fue más frecuente en el grupo de cambio en la decisión 

clínica; sin embargo, la diferencia no fue estadísticamente significativa (Tabla 8). 

 

Tabla 8. Características y análisis bivariado de factores asociados con cambio de 
decisión clínica en  pacientes con infecciones severas por meningitis y bacteriemia 
 

Características 
Sin Cambio de decisión 

clínica, 
Con Cambio de 
decisión clínica, 

OR Crudo valor p 

  n=107 n=275 (95% IC )   

Edad [años], mediana (RIC) 19,95 (4,28-49,51) 25,06 (2,63 - 51,8) 0,99 (0,95 - 1,02) 0,64 

Menor de 28 días 9(8,41) 42(15,27) 1,86(0,17 -20,07) 0,61 

Mayor de 28 días y < 18 años 42(39,25) 64(23,27) 0,58(0,09 -3,66) 0,56 

18 a 40 años 21(19,63) 75(27,27) 0,97(0,19 -5,06) 0,97 

41 a 60 años 22(20,56) 53(19,27) Ref.   

Mayor a 60 años 13(12,15) 41(14,91) 0,65(0,08 -5,07) 0,68 

Sexo, n (%)      

Femenino 52(48,6) 120(43,64) Ref.   

Masculino 55(51,4) 155(56,36) 1,17 (0,67 - 2,04) 0,57 

Procedencia, n (%)         

Rural 14(13,08) 34(12,36) Ref.   

Urbana 93(86,92) 241(87,64) 2,0 (0,63 - 5,85) 0,21 

Seguridad social, n(%)      

Contributivo 19(17,76) 51(18,55) Ref.   

Subsidiado 63(58,88) 138(50,18) 0,64(0,24 -1,7) 0,37 

Vinculado 17(15,89) 77(28) 1,44(0,51 -4,05) 0,49 

Especial 8(7,48) 9(3,27) 0,42(0,06 -3,26) 0,41 

Etnia, n(%)         

Otras etnias 93(86,92) 249(90,55) Ref.   
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Características 
Sin Cambio de decisión 

clínica, 
Con Cambio de 
decisión clínica, 

OR Crudo valor p 

Afrodescendiente 7(6,54) 16(5,82) 0,71(0,23 -2,25) 0,57 

Indígena 7(6,54) 10(3,64) -   

Manejo empírico, n (%)              

No recibió manejo empírico 29(27,1) 8(2,91) 0,11 (0,02 - 0,49) <0,001 

Terapia empírica adecuada* 70(65,42) 220(80) Ref.   

Terapia empírica no adecuada 8(7,48) 47(17,09) 8,50 (1,07 -67,26) 0,04 

Ajuste de antibiótico de acuerdo a comorbilidades, n(%) n=371     

No 95(96,94) 240(87,91) Ref.   

Si 3(3,06) 33(12,09) 1,33 (0,29 - 5,95) 0,71 

Terapia dirigida adecuada, n(%)      

No 29(29,59) 79(30,74) Ref.   

Si 69(70,41) 178(69,26) 1,0 (0,44- 2,22) 1 

Toma de hemocultivo, n(%)      

No 33(30,84) 45(16,36) Ref.   

Si 74(69,16) 230(83,64) 4,75 (1,61 -13,96) 0,01 

Tiempo de hemocultivo [horas], mediana (RIC) 63,65 (46,68 - 108,8) 68,51 (47,52 - 104,8) 0,99 (0,98 -1,00) 0,22 

Servicio tratante, n (%)         

Hospitalización 48(44,86) 112(40,73) Ref.   

Urgencias 21(19,63) 81(29,45) 1,74(0,75 -4,02) 0,2 

Unidad de Cuidados Intensivos 38(35,51) 82(29,82) 2,43(0,7 -8,47) 0,16 

Infectólogo**, n(%)  n=69 n=170     

Infectólogo 1 13(18,84) 45(26,47) 1,53 (0,24 -9,61) 0,64 

Infectólogo 2 21(30,43) 51(30) Ref.   

Infectólogo 3 14(20,29) 23(13,53) 1,57 (0,09 - 27,0) 0,75 

Infectólogo 4 18(26,09) 36(21,18) 3,75 (0,31- 45,2) 0,3 

Infectólogo 5 3(4,35) 15(8,82) 3,03 (0,12 - 74,9) 0,5 

Valoración por infectología , n(%) n=253 n=70 n=183     

No 0(0) 2(1,09) -   

Si 70(100) 181(98,91) -   

Seguimiento por infectología, n(%) n=253 n=70 n=183    

No 33(47,14) 94(51,37) Ref.   

Si 37(52,86) 89(48,63) 0,85 (0,31 - 2,41) 0,8 

Año de sospecha de infección, n (%)         

2018 61(57,01) 153(55,64) Ref.   

2019 46(42,99) 122(44,36) 1,13 (0,56 -2,26) 0,72 

Tiempo desde el inicio de terapia empírica hasta la 
terapia dirigida  [horas], mediana (RIC) n=154 

67,75 (34,41 - 127,7) 70,76 (32,2 - 128,3) 0,99 (0,99-1,00) 0,92 

Tiempo de terapia  antibiótica total [horas], 
mediana (RIC) 

127,7 (70,93 - 224,97) 97,01 (49,01 - 236,5) 0,99 (0,99 - 1,00) 0,25 

Tiempo total de hospitalización [Días], media (RIC) 15 (8 -29) 24 (11- 44 ) 1,00 (0,99 -1,01) 0,26 

Foco de infección, n (%)         
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Características 
Sin Cambio de decisión 

clínica, 
Con Cambio de 
decisión clínica, 

OR Crudo valor p 

Meningitis /  Encefalitis 51(47,66) 126(45,82) Ref.   

Bacteriemia 23(21,5) 82(29,82) 2,12 (0,39 - 11, 5) 0,38 

Neumonía Complicada 7(6,54) 18(6,55) 1,42 (0,19 -10,3) 0,72 

Tejidos Blandos 7(6,54) 13(4,73) 1,32 ( 0,16 - 10,6) 0,79 

ITU 5(4,67) 13(4,73) 3,5 (0,54 - 23,11) 0,18 

Osteomielitis 0(0) 2(0,73) 1   

Otros   9(8,41) 19(6,91) 1,52 (0,25 - 9,21) 0,64 

No Aplica 5(4,67) 2(0,73) - - 

Foco de infección agrupado, n (%)         

Meningitis /  Encefalitis 51(50) 126(46,15) 0,22 (0,03 - 1,34) 0,1 

Bacteriemia 23(22,55) 82(30,04) Ref.   

Otros focos de infección 28(27,45) 65(23,81) 0,64 (0,26 - 1,55) 0,32 

Comorbilidades, n(%) n=107 n=275    

No 37(34,58) 96(34,91) Ref.   

Si 70(65,42) 179(65,09) 1,0 (0,47 -2,09) 1 

EPOC, n (%)         

No 107(100) 272(98,91) Ref.   

Si 0(0) 3(1,09) -   - 

Cáncer, n (%)      

No 89(83,18) 230(83,64) Ref.   

Si 18(16,82) 45(16,36) 1,33 (0,56 -3,16) 0,51 

VIH, n (%)         

No 91(85,05) 233(84,73) Ref.   

Si 16(14,95) 42(15,27) 2,0 (0,50 - 7,99) 0,33 

Falla cardiaca, n (%)      

No 104(97,2) 263(95,64) Ref.   

Si 3(2,8) 12(4,36) -   

TBC, n (%)         

No 103(96,26) 262(95,27) Ref.   

Si 4(3,74) 13(4,73) 3,0 (0,31 - 28,84) 0,34 

ERC, n (%)      

No 102(95,33) 251(91,27) Ref.   

Si 5(4,67) 24(8,73) 1,0 (0,25- 3,99) 1 

Otros antecedentes, n (%)         

No 63(58,88) 158(57,45) Ref.   

Si 44(41,12) 117(42,55) 0,94 (0,47 - 1,86) 0.86 

Cirugía el último mes, n(%)      

No 91(85,05) 225(81,82) Ref.   

Si 16(14,95) 50(18,18) 1,25 (0,49 - 3,16) 0,64 

Tratamiento antibiótico previo, n(%)         

No 74(69,16) 185(67,27) Ref.   

Si 33(30,84) 90(32,73) 2,18 (1,06 - 4,45) 0,03 
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Características 
Sin Cambio de decisión 

clínica, 
Con Cambio de 
decisión clínica, 

OR Crudo valor p 

Lugar de Adquisición, n (%)      

Adquirida en Comunidad 7(6,54) 24(8,73) Ref.   

Adquirida en el hospital 19(17,76) 67(24,36) 2.4 (1.) 0.99 

Asociada a los cuidados de la salud 32(29,91) 94(34,18) 1,5(0,42 -5,31) 0,53 

Sin dato 49(45,79) 90(32,73) - - 

Variables Clínicas 

Catéter implantable, n (%) n=382         

No 70(65,42) 149(54,18) Ref.   

Si 37(34,58) 126(45,82) 0,62 (0,28 - 1,37) 0,24 

Neumonía asociada a Ventilador, n (%) n=156       

No   33(97,06) 115(94,26) Ref.   

Si 1(2,94) 7(5,74) 2,0 (0,18 -22,05) 0,57 

Infección de sitio operatorio, n (%) n=110      

No 13(68,42) 74(81,32) Ref.   

Si 6(31,58) 17(18,68) 1,5 (0,25 - 8,97) 0,65 

Infección Asociado al Catéter, n (%) n=163         

No 26(70,27) 77(61,11) Ref.   

Si 11(29,73) 49(38,89) 5,0 (0,58 - 42,79) 0,66 

Valor de la Procalcitonina 0,33 (0,09 - 3,19) 0,76 (0,16 -5) 1,02 (0,95 -1,09) 0,48 

Valor Leucocitos, mediana (RIC) 9245 (6210 - 13705) 10345 (6260 - 15940) 1,0 (0,99 - 1,0) 0,34 

Leucocitos, n(%) n= 376 n=104 n=272 
 

  

4000 -10000 43(40,19) 90(32,73) Ref.   

<3999 14(13,08) 41(14,91) 1,26(0,47 -3,38) 0,65 

≥10,001 47(43,93) 141(51,27) 1,58(0,81 -3,1) 0,18 

Valor Neutrófilos, media (RIC) 6065 ( 3340 - 9745) 6960  (3390 -11485) 1,0  (0,99 - 1,0 ) 0,17 

Neutrófilos, n(%) n= 376 n=104 n=272     

2000 -7500 44(42,31) 108(39,71) Ref.   

<2000 16(15,38) 37(13,6) 0,75(0,27 -2,05) 0,57 

≥7501 44(42,31) 127(46,69) 1,18(0,6 -2,35) 0,63 

Valor Linfocitos, media (RIC) 1240 (770 - 2330) 1190 (690 - 2275) 0,99 (0,99 -1,00) 0,93 

Linfocitos, n(%) n= 377 n=105 n=272    

1500 -4000 34(32,38) 75(27,57) Ref.   

<1500 60(57,14) 161(59,19) 1,57(0,76 -3,27) 0,22 

≥4001 11(10,48) 36(13,24) 3,46(0,85 -14,06) 0,08 

Valor PCR, media (RIC) 68,8 (13,7 -192,5) 99,1 (30,72 - 227,1) 1,0 (0,99 - 1,00) 0,15 

Proteína C Reactiva, n (%)         

menor 10 mg/L 22(22,68) 29(10,82) Ref.   

De 10 a 100 mg/L 37(38,14) 106(39,55) 1,74(0,71 -4,28) 0,23 

Mayor a 100 mg/L 38(39,18) 133(49,63) 2,46(0,93 -6,5) 0,07 

Alteración en Radiografía de Tórax, n (%)         

No 84(78,5) 206(74,91) Ref.   

Si 23(21,5) 69(25,09) 1,27 (0,57- 2,80) 0,55 
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Características 
Sin Cambio de decisión 

clínica, 
Con Cambio de 
decisión clínica, 

OR Crudo valor p 

Tiempo de hospitalización en UCI (días), media (RIC) 5 (3 - 18) 15,5 (5 - 27) 1,03 (0,98 -1,08) 0,13 

Requerimiento de algún Vasopresor en UCI n= 158       

No 16(45,71) 49(39,84) Ref.   

Si 19(54,29) 74(60,16) 3,9 (1) 1 

Requerimiento de IOT, n (%) n=159 n=35 n=124    

No 11(31,43) 41(33,06) Ref.   

Si 24(68,57) 83(66,94) 0,5 (0,04 -5,51) 0,57 

Estimación de SOFA en UCI, n (%) n=156 n=34 n=122     

0-6=<10% 15(44,12) 50(40,98) Ref.    

7 a 9 7(20,59) 26(21,31) -   

10 a 12 8(23,53) 22(18,03) 2,08(0,18 -24,55) 0,56 

13 a 14 4(11,76) 24(19,67) 1,85(0,13 -25,83) 0,65 

Realización   de PCR multiplex, n (%)      

No 59(55,14) 132(48) Ref.   

Si 48(44,86) 143(52,0) 1,35 (0,85 - 2,15) 0,2 

*Terapia empírica adecuada de acuerdo a la Guía de Antibióticos Institucional.  
** Infectólogo: Corresponde a la codificación de cada infectólogo en el momento de prescribir 
la prueba diagnóstica.  
 

Los cambios de prescripción antibiótica posterior a conocer los resultados de las pruebas 

convencionales y por PCR multiplex solo en aquellos pacientes que recibieron terapia 

empírica antibiótica, evidenciaron que los medicamentos con mayor frecuencia de cambio de 

decisión clínica fueron la combinación vancomicina y cefepime con 32,58% (n=87), 

cefalosporinas de 3 o 4 generación con 25,09% (n=67),  vancomicina con el 13,86% (n=37), 

meropenem con el 9,36% (n=25), y solo al 2,91%(n=8) de quienes recibieron terapia empírica 

antibiótica se les hizo cambio de decisión clínica, obteniendo para este último un OR de 0,09 

(0,02 -0,4 p=0.001) siendo un factor protector para iniciar terapia antibiótica empírica en 

cuanto al cambio de decisión clínica, con significancia estadística. (Tabla 9).  

 

Tabla 9. Cambio de decisión clínica según tipo de antibióticos en terapia empírica. 

Características 

Sin Cambio 
de decisión 

clínica, 

Con Cambio 
de decisión 

clínica, 
OR Crudo 

valor p 

n=107 n=275 (95% IC ) 

Manejo administrado, n (%)      

Vancomicina, n (%)         

No 68 (87,18) 230 (86,14) Ref.   

Si 10(12,82) 37(13,86) 1,4 (0,44 -4,41) 0,56 

Meropenem, n (%)         

No 72 (92,31) 242 (90,64) Ref.   

Si 6(7,69) 25(9,36) 1,66 (0,39 -6,97) 0,48 

Vancomicina-Cefepime, n (%)         

No 69(82,05) 180 (67,42) Ref.   



50 
 

Características 

Sin Cambio 
de decisión 

clínica, 

Con Cambio 
de decisión 

clínica, 
OR Crudo 

valor p 

n=107 n=275 (95% IC ) 

Si 14(17,95) 87(32,58) 1 (0,32 -3,1) 1 

Vancomicina-Meropenem, n (%)       

No 73 (93,59) 248 (92,88) Ref.   

Si 5(6,41) 19(7,12) 1,25 (0,33 - 4,65) 0,73 

Piperacilina-Tazobactam, n (%)         

No 70 (89,74) 251 (94,01) Ref.   

Si 8(10,26) 16(5,99) 0,75 (0,16 - 3,35) 0,7 

Cefalosporinas de 3ra y 4ta generación, n (%)     

No 60 (76,92) 200 (74,91) Ref.   

Si 18(23,08) 67(25,09) 1,37 (0,55 - 3,41) 0,49 

Linezonid, n (%)         

No 75 (96,15) 258 (96,63) Ref.   

Si 3(3,85) 9(3,37) 1 1 

Aciclovir, n (%)         

No 77 (98,72) 254 (95,13) Ref.   

Si 1 (1,28) 13 (4,87) -   

Amikacina, n (%)         

No 73 (93,59) 252 (94,38) Ref.   

Si 5 (6,41) 15 (5,62) 1,66 (0,39 - 6,97) 0,48 

Ampicilina, n (%)         

No 71 (91,03) 245 (91,76) Ref.   

Si 7 (8,97) 22 (8,24) 1 1 

TMP/SMX, n (%)         

No 73 (93,59) 260 (97,38) Ref.   

Si 5 (6,41) 7 (2,62) 0,5 (0,04 - 5,51) 0,57 

Tetraconjugado, n (%)         

No 77 (98,72) 264 (98,88) Ref.   

Si 1 (1,28) 3 (1,12) 1 1 

Ceftriaxona, n (%)         

No 75 (96,15) 256 (95,88) Ref.   

Si 3 (3,85) 11 (4,12) 4,9 (0,58 - 42,79) 0,14 

Clindamicina, n (%)         

No 67 (85,90) 251 (94,01) Ref.   

Si 11 (14,10) 16 (5,99) 0,62 (0,20 - 1,91) 0,41 

Penicilina, n (%)         

No 74 (94,87) 261 (97,75) Ref.   

Si 4 (5,13) 6 (2,25) 1 (0,20 -4,95) 1 

Terapia empírica, n (%)         

No 77(71,96) 267(97,09) Ref.   

Si 30(28,04) 8(2,91) 0,09 (0,02 -0,4) <0,001 
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7.4. Análisis multivariado de factores asociados con cambio en la decisión clínica  
 
 

En el análisis multivariado, la exposición a PCR multiplex no estuvo asociado con el cambio 

en la decisión clínica, de todas las variables evaluadas solo el manejo empírica mostró 

asociación estadísticamente significativa siendo que no recibir o terapia antibiótica empírica 

corresponde a un factor de riesgo 5,5 veces mayor  para realizar cambio de decisión clínica 

obteniendo un OR de 5,59 (IC 95% 1,03 -30,36 p=0,004) comparado con aquellos que 

recibieron terapia antibiótica empírica adecuada. Esta asociación fue más fuerte, cuando se 

inició la terapia antibiótica empírica pero esta fue inadecuada  comparado con terapia 

antibiótica adecuada, con  un OR de 34,8  (IC 95% 2,69 - 449,7p=0.007) Otras variables 

como el foco de infección y la terapia dirigida adecuada también se incluyeron en la 

modelación, dado que dependiendo la sospecha de infección el cambio de decisión clínica 

podría ocurrir o ajustar la terapia dirigida posterior a conocer el resultado de las pruebas, pero 

no mostraron asociación con el evento de interés (Tabla 10). 

 

Tabla 10. Análisis Multivariado de factores asociados con cambio de decisión clínica 

posterior a conocer los resultados del cultivo y la PCR multiplex en infecciones 

severas por meningitis y bacteriemia 

Características 

Sin Cambio 
de decisión 

clínica, 

Con Cambio de 
decisión clínica, 

OR Crudo 
valor p 

OR Ajustado 
valor p 

n=107 n=275 (95% IC ) (95% IC ) 

Manejo empírico, n(%)             

No recibió manejo empírico 29(27,1) 8(2,91) 0,11 (0,02 – 0,49) 0,004 5,59 (1,03 -30,36) 0,046 

Terapia empírica adecuada 70(65,42) 220(80) Ref.       

Terapia empírica no adecuada 8(7,48) 47(17,09) 8,5 (1,07 -67,26 ) 0,043 34,84(2,69 -449,7) 0,007 

Foco de infección, n(%)             

Meningitis 51(50) 126(46,15) Ref.  Ref.   

Bacteriemia 23(22,55) 82(30,04) 4,44 (0,74 - 26,64) 0,102 7,5 (0,62 - 91,35) 0,11 

Otro foco 28(27,45) 65(23,81) 2,85 (0,57 -14,21) 0,2 5,51 (0,61 - 49,44) 0,12 

Terapia dirigida adecuada, n(%)             

No 29(29,59) 79(30,74) Ref.   Ref.   

Si 69(70,41) 178(69,26) 1,0 (0,44- 2,22) 1.00 0,85 (0,30-2,39) 0,76 

Aplicación de PCR multiplex, n(%)       

No 59(55,14) 132(48) Ref.   Ref.   

Si 48(44,86) 143(52,0) 1,35 (0,85 - 2,15) 0,2 1,11(0,55-2,22) 0,76 

 
En la postestimación se tuvo un valor de p= 0.16 en la prueba de Wald, concluyendo  que el 
modelo propuesto se ajusta al comportamiento de los datos observados; sin embargo, el 
pseudo R2 del modelo  fue de 0.20, es decir explica el 20% de la variabilidad del cambio de 
decisión clínica por parte del médico tratante. El 80%, aun no fue explicada por el modelo, es 
posible que sea por la falta de variables no medidas que pudieran explicar mejor lo observado 
en los datos. 
Usando el criterio de información de Akaike (AIC), el modelo presentado en la Tabla 6, con un 
AIC: 72.55867 fue el mejor modelo que explica estos resultados.  
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7.5. Modelos por tipo de infección 
 

7.5.1 Modelo de regresión logística condicional para Sepsis 
 
El grupo con hemocultivo  tuvo la mediana de edad de 23,1 años (RIC 4,1 - 52,49), y el grupo 
con PCR multiplex (Panel de BCID) fue de 15,8 años (RIC  3,8- 51,9), con diferencias 
estadísticamente significativas entre  el grupo mayor a 60 años, siendo 6,7 veces mayor la 
prescripción de la prueba de  PCR multiplex, comparados con los adultos de 41 a 60 años.  
 
En el grupo con PCR multiplex, tuvo 7,5 veces mayor la oportunidad de recibir terapia dirigida 
fue adecuada después de conocer las pruebas, al igual que el seguimiento por infectología fue 
4,6 veces mayor la oportunidad que en aquellos que solo se les prescribió el hemocultivo;  
cuando el foco de infección era bacteriemia fue 4,8 mayor la oportunidad de PCR multiplex, y 
cuando la sospecha fue meningitis/encefalitis 10,2 veces mayor la oportunidad de prescribir la 
prueba de PCR multiplex comparado con otros focos de infección; también, se identificó que 
cuando presentaba comorbilidades de importancia la oportunidad fue de 2,08 veces mayor de 
prescripción de la prueba de PCR multiplex, al igual que el antecedente de cáncer fue 10  
veces mayor la oportunidad; el tratamiento antibiótico previo incremento 2,06 veces la 
oportunidad de PCR multiplex, al igual que 2,3 veces más las infecciones asociadas a los 
cuidados de la salud, 2,2 veces mayor en aquellos con la presencia de catéter implantable, y 
3,7 veces cuando presentaron infección asociada al catéter, 8,2 veces leucopenia, 7,2 veces 
neutropenia y 2,1 veces linfopenia comparado con rango normal y se observó una asociación 
con un mayor tiempo de hospitalización en UCI, la fuente de la bacteriemia descrita fue 10,7 
veces mayor frecuencia en los que se les realizó prueba de PCR multiplex comparado con 
aquellos en quienes se sospechó la bacteriemia por un foco inicial respiratorio.  
 
La variable de otros antecedentes se comportó como un factor protector, es decir solo el 50%, 
se le prescribió la prueba de PCR multiplex, al igual que la variable procedencia dado que solo 
al 30% de la población de procedencia urbana se les realizó prueba de PCR multiplex, 
comparado con la población rural. (Tabla 11) 
 

Tabla 11. Análisis bivariado de la prescripción de la prueba de PCR multiplex  en Sepsis  

Características 
Hemocultivo 

PCR multiplex 
(Panel BCID) 

Crudo OR valor p 

n=94 n=94 (95% IC )   

Edad [años], mediana (RIC) 23,1 (4,1 - 52,49) 
15,81 (3,89 - 

51,99) 
0,97 (0,94 -1,00) 0,07 

Menor de 28 días 6(6,38) 8(8,51) - - 

Mayor de 28 días y < 18 años 32(34,04) 47(50) - - 

18 a 40 años 21(22,34) 12(12,77) 3,44(0,65 -18,07) 0,15 

41 a 60 años 24(25,53) 11(11,7) Ref.   

Mayor a 60 años 11(11,7) 16(17,02) 6,72(0,99 -45,68) 0,05 

Procedencia, n (%)         

Rural 4(4,26) 13(13,83) Ref.   

Urbana 90(95,74) 81(86,17) 0,30 (0,10 - 0,94) 0,04 

Manejo empírico, n(%)         

No recibió manejo empírico 2(2,13) 4(4,26) Ref.   

Terapia empírica adecuada 82(87,23) 77(81,91) 0,5 (0,09 - 2,72) 0,42 

Terapia empírica no adecuada 10(10,64) 13(13,83) 0,75 (0,10 - 5,47) 0,77 
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Características 
Hemocultivo 

PCR multiplex 
(Panel BCID) 

Crudo OR valor p 

n=94 n=94 (95% IC )   

Ajuste de antibiótico de acuerdo a comorbilidades, n(%) n=183     

No 75(82,42) 82(89,13) Ref.   

Si 16(17,58) 10(10,87) 0,57 (0,23 -1,36) 0,20 

Terapia dirigida adecuada, n(%)      

No 40(46,51) 15(16,3) Ref.   

Si 46(53,49) 77(83,7) 7,5 (2,64 -21,28) <0,001 

Seguimiento por infectología, n(%) n=253     

No 35(71,43) 26(29,21) Ref.   

Si 14(28,57) 63(70,79) 4,6 (1,74 - 12,09) <0,001 

Tiempo desde el inicio de terapia empírica 
hasta la terapia dirigida  [horas], mediana 
(RIC) n=63 

73,93 (46,7 -106,95) 
69,71 (40,55-

126,9) 
0,99 (0,99-1,00) 0,97 

Tiempo Total  de terapia  antibiótica  
[horas], mediana (RIC) 

 127,93 (65,2 - 243,0) 
111,7 (60,1 - 

257,3) 
0,99 (0,99- 1,00) 0,95 

Tiempo total de hospitalización [Días], 
media (RIC) 

21,5 (10 -39) 28,5 (14 - 60) 1,00 (0,99 -1,01) 0,095 

Foco de infección agrupado, n (%)         

Meningitis /  Encefalitis 1(1,12) 5(5,32) 10,2 (1,04 - 101,1) 0,05 

Bacteriemia 31(34,83) 68(72,34) 4,89 (2,37 -10,0) <0,001 

Otros focos de infección 57(64,04) 21(22,34) Ref.   

Comorbilidades, n(%)      

No 34(36,17) 16(17,02) Ref.   

Si 60(63,83) 78(82,98) 2,08 (1,3 - 5,76) 0,01 

Cáncer, n(%)      

No 85(90,43) 49(52,13) Ref.   

Si 9(9,57) 45(47,87) 10,0 (3,57 - 27,9) <0,001 

Otros antecedentes, n(%)         

No 44(46,81) 57(60,64) Ref.   

Si 50(53,19) 37(39,36) 0,5 (0,25 - 0,97) 0,04 

Tratamiento antibiótico previo, n(%)         

No 70(74,47) 53(56,38) Ref.   

Si 24(25,53) 41(43,62) 2,06 (1,13 - 3,74) 0,02 

Lugar de Adquisición, n(%)      

Sin dato         

Adquirida en Comunidad 38(51,35) 25(28,09) Ref.   

Adquirida en el hospital 8(10,81) 17(19,1) 2,91(0,91 -9,35) 0,07 

Asociada a los cuidados de la salud 28(37,84) 47(52,81) 2,35(1,06 -5,22) 0,04 

Variables Clínicas         

Catéter implantable, n(%) n= 188         

No 46(48,94) 29(30,85) Ref.   

Si 48(51,06) 65(69,15) 2,21 (1,17 - 4,16) 0,01 

Infección Asociado al Catéter, n(%) n=163       
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Características 
Hemocultivo 

PCR multiplex 
(Panel BCID) 

Crudo OR valor p 

n=94 n=94 (95% IC )   

No 36(75) 23(35,38) Ref.   

Si 12(25) 42(64,62) 3,75 (1,24 - 11,29) 0,02 

Leucocitos, n(%) n= 376 11610 (7570 - 19090) 
7280 (2280 - 

15030) 
0,99 (0,99 - 0,99) 0,01 

4000 -10000 30(32,97) 23(24,47) Ref.   

<3999 7(7,69) 33(35,11) 8,24(2,4 -28,29) <0,001 

≥10,001 54(59,34) 38(40,43) 0,73(0,36 -1,45) 0,37 

Valor Neutrófilos, mediana (RIC) 9210 (4820 - 15060) 
4475 (700 - 
10640) 

0,99 (0,99 - 0,99) <0,001 

Neutrófilos, n(%) n= 376         

2000 -7500 31(34,07) 28(29,79) Ref.   

<2000 8(8,79) 33(35,11) 7,28(2,1 -25,19) <0,001 

≥7501 52(57,14) 33(35,11) 0,63(0,31 -1,27) 0,19 

Valor Linfocitos, mediana (RIC) 1315 (755 - 2205) 830  (380 - 1790) 1,00 (0,99 - 1,00) 0,73 

Linfocitos, n(%) n= 377   
   

1500 -4000 31(33,7) 19(20,21) Ref.   

<1500 52(56,52) 66(70,21) 2,11(1,03 -4,35) 0,04 

≥4001 9(9,78) 9(9,57) 1,54(0,49 -4,82) 0,46 

Tiempo de hospitalización en UCI [días], 
mediana (RIC) n=82 

10 (3- 25) 18  (9 -39) 1,03 (1,00 - 1,06) 0,02 

Fuente de bacteriemia, n(%)      

Catéter Venoso Central 14(19,72) 48(55,17) 10,71(1,98 -57,8) 0,01 

Intraabdominal 12(16,9) 3(3,45) 0,85(0,12 -6,03) 0,87 

Genitourinario 4(5,63) 5(5,75) 5,32(0,71 -40,13) 0,11 

Osteoarticular 3(4,23) 0(0) -   

Piel y tejidos blandos 11(15,49) 2(2,3) 1,1(0,14 -8,88) 0,93 

Respiratorio 16(22,54) 10(11,49) Ref.   

Sistema Nervioso central 1(1,41) 3(3,45) 12,4(0,62 -248,7) 0,1 

Dispositivo externo 1(1,41) 0(0) - 1 

 Otro 5(7,04) 2(2,3) 1,14(0,13 -10,33) 0,91 

Desconocido 4(5,63) 14(16,09) 11,5(1,65 -81,0) 0,01 

 
Los microorganismos aislados con mayor frecuencia fueron la familia de las 

Enterobacteriaceae con un 39,3%(n=37) en las pruebas de PCR multiplex  y en 50% (n=47) 

en los hemocultivos, como también la familia de Staphylococcus con un 30,85% (n=29) en las 

pruebas de PCR multiplex y 24,5% (n=23) en los cultivos. Llama la atención que solo el 19,1% 

(n=18) no detectó ningún microorganismo con la prueba de PCR multiplex, en cambio con el 

hemocultivo no se realizó ningún aislamiento en el 44,7%(n=42). En cuanto a los 3 

mecanismos de resistencia bacteriana que reporta la PCR multiplex, se obtuvo que el 

27,6%(n=26) presentaban el gen mecA resistencia a  meticilina y el 6,3%(n=6) gen de KPC 
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con resistencia a carbapenémicos. En cambio, en los antibiogramas reportados por el equipo 

de laboratorio clínico reportaron que el 28,7%(n=27) presentaban meticilino resistencia y el 

7,4% (n=7) resistencia a carbapenémicos, como también, se reportó que el 24,4%(n=23) 

producción de betalactamasa de espectro extendido (BLEE)(Tabla 12). 

 

Tabla 12. Microorganismos en contexto de Sepsis, identificado por PCR multiplex 
(Panel BCID) y hemocultivo. 

Microorganismos 

Panel Meningitis   

  

Cultivo de LCR   

Valor p n=97 n=97 

n (%) n (%) 

No detectado /Ningún Aislamiento 68 (70,1)   80 (82,42) 0,04 

Bacterias         

Escherichia coli 0 ( 0  )  1 (1) - 

Listeria monocytogenes 1 (1,03)   0 ( 0  ) - 

Streptococcus agalactiae 1 (1,03)  0 ( 0  ) - 

Haemophilus influenzae 1 (1,03)  0 ( 0  ) - 

Neisseria meningitidis 2 (2,06)   0 ( 0  ) - 

Streptococcus pneumoniae 3 (3,09)  6 (6,2) 0,24 

Otras bacterias NA   8 (8,25) - 

Hongos         

Levadura: Cryptococcus neoformans/gattii 4 (4,12)   4 (4,1) 1 

Virus 19 (19,58)   -   

Enterovirus 4 (4,12)  NA   

Citomegalovirus 5 (5,15)   NA   

Virus herpes simple 1 (VHS-1) 2 (2,06)  NA   

Virus herpes simple 2 (VHS-2) 1 (1,03)   NA   

Herpes virus humano 6 (HHV-6) 5 (5,15)  NA   

Parechovirus humano 0 ( 0 )   NA   

Virus varicela-zóster (VZV) 2 (2,06)   NA   

Hongos         

Candida albicans 2 (2,13)  3 (3,2) 0,65 

Candida krusei 1 (1,06)   1 (1,1) 1 

Candida tropicalis 1 (1,06)  0 ( 0  ) - 

Candida glabrata 3 (3,19)   1 (1,1) 0,31 

Mecanismos de resistencia de la prueba de PCR multiplex, n (%)   

mecA - resistencia a Meticilina 26 (27,66)   NA - 

vanA/B - resistencia a Vancomicina 2 (2,13)  NA - 

KPC - resistencia a carbapenems 6 (6,38)   NA - 

Mecanismos de resistencia en el hemocultivo, n (%)   - 

Productor de betalactamasa NA   23 (24,46) - 

Meticilino resistencia NA  27 (28,72) - 

Resistencia a Carbapenemicos NA   7 (7,44) - 

Mecanismo AmpC NA  9 (9,57) - 

Resistente a Vancomicina NA   5 (5,31) - 

Otro mecanismo de resistencia NA   10 (10,63) - 
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En el análisis multivariado, de los fatores asociados al uso de PCR multiplex en pacientes 

con sospecha de bacteriemia no estuvo asociado con la terapia dirigida adecuada. No 

obstante, se encontró que en este grupo de pacientes el seguimiento por infectología es un 

factor importante para la prescripción de la prueba, dado que fue 21,6 veces mayor la 

prescripción de la prueba de PCR multiplex obteniendo un OR de 21,6 (IC 95% 1,24 - 376,8 

p=0,03), comparado con aquellos que no tuvieron seguimiento por infectología. Al igual, que 

la prescripción de la PCR multiplex panel de BCID en los pacientes con diagnóstico de cáncer 

dado que fue 86,2 veces mayor  oportunidad de la prescripción de la prueba en pacientes 

con cáncer con un OR de 86,2 (IC95% 1,69 - 4391,2 p=0,02), con un intervalo de confianza 

muy amplio. Otras variables como el foco de infección y el tratamiento antibiótico previo no 

mostraron asociación con el evento de interés (Tabla 13). 

 
Este modelo propuesto se ajusta al comportamiento de los datos observados con un pseudo 
R2 del modelo  fue de 0.77, es decir explica el 77% de la variabilidad de la prescripción de la 
prueba de PCR multiplex en pacientes con alta sospecha de infección en el torrente sanguíneo. 
En cuanto a los criterios de información de Akaike (AIC), el modelo presentado en la Tabla 9, 
obtuvo un AIC: 27.78, siendo el modelo más parsimonioso para este evento.  
 

Tabla 13. Análisis Multivariado de factores asociados con el uso de la PCR multiplex 

por BCID y hemocultivos en infecciones severas en el torrente sanguíneo. 

 

Características 
Hemocultivo 

PCR 
multiplex 

(Panel 
BCID) 

Crudo OR 
valor 

p 
OR Ajustado valor p 

n=94 n=94 (95% IC )   (95% IC )   

Terapia dirigida adecuada, n(%)        

No 40(46,51) 15(16,3) Ref.   Ref.   

Si 46(53,49) 77(83,7) 7,5 (2,64 -21,28) 0,00 2,03 (0,31-13,0) 0,45 

Foco de infección agrupado, n (%)             

Meningitis /  Encefalitis 1(1,12) 5(5,32) 10,28 (1,04 - 101,1) 0,05 3,6 (1) 0,99 

Bacteriemia 31(34,83) 68(72,34) 4,89 (2,37 -10,08) 0,00 4,79 (0,77- 29,6) 0,09 

Otros focos de infección 57(64,04) 21(22,34) Ref.  Ref.   

Seguimiento por infectología, n(%) n=253       

No 35(71,43) 26(29,21) Ref.   Ref.   

Si 14(28,57) 63(70,79) 4,6 (1,74 - 12,09) 0,00 21,6 (1,24 - 376,8) 0,03 

Cáncer, n(%)        

No 85(90,43) 49(52,13) Ref.   Ref.   

Si 9(9,57) 45(47,87) 10,0 (3,57 - 27,94) 0,00 86,2 (1,69 - 4391,2) 0,02 

Tratamiento antibiótico previo, n(%)             

No 70(74,47) 53(56,38) Ref.  Ref.   

Si 24(25,53) 41(43,62) 2,06 (1,13 - 3,74) 0,02 3,59 (0,62 - 20,5) 0,15 
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7.5.2 Modelo de regresión logística condicional para meningitis/encefalitis 
 
El grupo con cultivo en LCR presentó una mediana de edad de 30,9 años (RIC 14,4 - 49,7), y 
el grupo con PCR multiplex (Panel de meningitis/encefalitis) fue de 28,1 años (RIC  1,12  - 
83,1), encontrando  diferencias estadísticamente significativas entre  el grupo neonatos (menor 
a 28 días), y la población pediátrica menor a 18 años con una oportunidad de prescripción de 
PCR Multiplex de 12,2  y 15,3 veces mayor respectivamente, comparados con los adultos de 
41 a 60 años.  
 
En el grupo que se realizó la PCR multiplex, se encontró que el tiempo del hemocultivo resultó 
menor en el grupo de expuestos, el servicio tratante el seguimiento por infectología fue 5,3 
veces mayor la oportunidad que en aquellos que solo se les prescribió cultivo en LCR. En 
cuanto a los laboratorios clínicos se encontró que, en 3,5 veces la oportunidad de presentar 
leucopenia y 1,9 veces leucocitosis, al igual de 6,7 veces mayor en los casos de linfocitosis. 
También, se asoció a 2,1 veces mayor oportunidad cuando el citoquímico estuvo alterado la 
prescripción de la prueba de PCR multiplex para meningitis/encefalitis. (Tabla 14) 
 

Tabla 14. Análisis bivariado de la prescripción de la prueba de PCR multiplex  en 
meningitis/encefalitis  

Características 
Cultivo en LCR 

PCR multiplex 
meningitis/encefalit

is 
Crudo OR 

valor p 

n=97 n=97 (95% IC ) 

Edad [años], mediana (RIC) 30,9 (14,4 - 49,7) 28,1 (1,12  - 83,1) 0,97 (0,94 -1,00) 0,09 

Menor de 28 días 16(16,49) 21(21,65) 12,29(1,09 -138,26) 0,04 

Mayor de 28 días y < 18 años 10(10,31) 17(17,53) 15,38(1,33 -177,74) 0,03 

18 a 40 años 38(39,18) 25(25,77) 1,06(0,31 -3,63) 0,93 

41 a 60 años 22(22,68) 18(18,56) Ref.   

Mayor a 60 años 11(11,34) 16(16,49) 6,14(0,69 -54,62) 0,1 

Manejo empírico, n (%)         

No recibió manejo empírico 16(16,49) 15(15,46) Ref.   

Terapia empírica adecuada 71(73,2) 60(61,86) 0,90 (0,4 -2,03) 0,81 

Terapia empírica no 
adecuada 

10(10,31) 22(22,68) 2,30 (0, 8- 6,61) 0,12 

Ajuste de antibiótico de acuerdo a comorbilidades, 
n(%)  

    

No 90(92,78) 88(90,72) Ref.   

Si 6(6,19) 4(4,12) 0,66 (0,18 -2,36) 0,53 

Sin dato 1(1,03) 5(5,15) - - 

Terapia dirigida adecuada, n(%)      

No 33(34,74) 20(24,39) Ref.   

Si 62(65,26) 62(75,61) 1,61 (0,80 -3,22) 0,17 

Tiempo de hemocultivo [horas], 
mediana (RIC) 

70,5  (44,3 - 123,5) 57,13 (41,47 - 88,43) 0,98 (0,97 - 0,99) 0,04 

Tiempo de cultivo de LCR [horas], 
mediana (RIC) n= 194 

98,16 (87,4 - 
107,05) 

95,93 (90 - 111,98) 1,00 (0,99 - 1,01) 0,68 

Tiempo Panel Meningitis PCR multiplex [horas], 
mediana (RIC) 

9,37 (3,99 - 16,1) - - 
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Características 
Cultivo en LCR 

PCR multiplex 
meningitis/encefalit

is 
Crudo OR 

valor p 

n=97 n=97 (95% IC ) 

Servicio tratante, n (%)         

Hospitalización 21(21,65) 31(31,96) Ref.   

Urgencias 60(61,86) 49(50,52) 0,44(0,2 -0,99) 0,05 

Unidad de Cuidados 
Intensivos 

16(16,49) 17(17,53) 0,9(0,26 -3,11) 0,87 

Seguimiento por infectología, 
n(%) n=115 

     

No 35(77,78) 31(44,29) Ref.   

Si 10(22,22) 39(55,71) 5,33 (1,55 - 18,3) 0,01 

Tiempo desde el inicio de terapia 
empírica hasta la terapia dirigida  
[horas], mediana (RIC) n=74 

88,17 (27,64 - 140) 59,1 (27,56-126,7) 0,99 (0,99 -1,00) 0,49 

Tiempo Total  de terapia  
antibiótica [horas], mediana (RIC) 

92,74 (32,3  - 
166,14) 

113,4 (44,35  - 
254,3) 

1,00 (0,99 - 1,00) 0,18 

Tiempo total de hospitalización 
[Días], media (RIC) 

17 (8 - 30 ) 17 (8 - 36) 1,00 (0,99 - 1,02) 0,17 

Foco de infección agrupado, n (%)         

Meningitis /  Encefalitis 86(90,53) 85(87,63) 0,27 (0,05 -1,31) 0,11 

Bacteriemia 5(5,26) 1(1,03) 0,06 (0,0-0,86) 0,04 

Otros focos de infección 4(4,21) 11(11,34) Ref.   

Otros antecedentes, n (%)         

No 53(54,64) 67(69,07) Ref.   

Si 44(45,36) 30(30,93) 0,51 (0,27 - 0,96) 0,04 

Leucocitos, n(%) n= 376   
   

4000 -10000 49(51,04) 31(32,63) Ref.   

<3999 4(4,17) 11(11,58) 3,53(1,08 -11,55) 0,04 

≥10,001 43(44,79) 53(55,79) 1,97(1,03 -3,76) 0,04 

Valor Neutrófilos, mediana (RIC) 
6910 (4825 - 
10430) 

5910 (3340 - 10290) 0,99 (0,99 -1,00) 0,18 

Valor Linfocitos, mediana (RIC) 1230 (755 -  2220) 1500 (870 - 2820) 1,00 (1,00 -  1,00) 0,01 

Linfocitos, n(%) n= 377   
   

1500 -4000 31(32,29) 28(29,47) Ref.   

<1500 56(58,33) 47(49,47) 0,93(0,49 -1,78) 0,84 

≥4001 9(9,38) 20(21,05) 6,74(1,47 -30,93) 0,01 

Citoquímico alterado, n (%)         

No   57(59,38) 40(41,24) Ref.   

Si 39(40,63) 57(58,76) 2,12 (1,17 -  3,84) 0,01 

Color del Citoquímico, n (%)         

Claro 76(78,35) 75(77,32) Ref.    

Turbio 20(20,62) 22(22,68) 1,12 (0,57 - 2,20) 0,73 

Celularidad del Citoquímico, 
mediana (RIC) 

2 (0 - 31,5) 1 (0 - 38) 0,99  (0,99 - 1,00) 0,64 
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Características 
Cultivo en LCR 

PCR multiplex 
meningitis/encefalit

is 
Crudo OR 

valor p 

n=97 n=97 (95% IC ) 

Glucosa del Citoquímico, mediana 
(RIC) 

49 (21,5 - 62,7) 52 (36,8 - 62,1) 1,00 (0,99 - 1,01) 0,08 

Presión de Apertura del LCR, 
mediana (RIC) 

10 (5 - 20) 10 (5- 15) 0,99 (0,97 - 1,01) 0,39 

Numero de Microorganismo  en 
Cultivo en LCR, n (%) 

        

Ninguno 80(82,47) 77(79,38) Ref.   

1 15(15,46) 20(20,62) 1,05 (0,54 -2,15) 0,87 

2 2(2,06) 0(0) -   

Alteración de la Tomografía Axial Computarizada de 
Cráneo, n (%) 

      

Engrosamiento  1(1,03) 1(1,03) NA   

Trombosis o isquemia 3(3,09) 1(1,03) NA   

Normal 37(38,14) 39(40,21) NA   

Hipodensidades  3(3,09) 2(2,06) NA   

Edema vasogenico  5(5,15) 1(1,03) NA   

Focos de Necrosis 2(2,06) 1(1,03) NA   

Lesión ocupante de espacio 2(2,06) 6(6,19) NA   

Realce anular periférico 3(3,09) 2(2,06) NA   

Ventriculitis. 8(8,25) 2(2,06) NA   

 Hidrocefalia. 2(2,06) 1(1,03) NA   

Colecciones extraaxiales 5(5,15) 1(1,03) NA   

Otro 7(7,22) 9(9,28) NA   

 
 

Los microorganismos y/o virus aislados con mayor frecuencia fueron citomegalovirus y Herpes 

humano 6 en un 5,1% respectivamente, y solo el 4,1% para Cryptococcus neoformans/gattii 

con la prueba de PCR multiplex para meningitis/encefalitis. En cambio, la mayor frecuencia de 

microorganismos aislados en el cultivo de LCR fueron otras bacterias diferentes a las 

obtenidas en el Panel de PCR multiplex y el 6,2% (n=6) de los aislamientos en el cultivo de 

LCR fue para Streptococcus pneumoniae. Es importante, considerar que el 70%(n=68) de los 

reportes por PCR multiplex no detectó ningún microorganismo y el 80,4%(n=80) de los cultivos 

en LCR no logró identificar ningún microorganismo (Tabla 15). 
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Tabla 15. Microorganismos en contexto de meningitis, identificado por PCR multiplex 
(Panel meningitis/encefalitis) y cultivo en LCR. 
 

Microorganismos 

Panel Meningitis   

  

Cultivo de 
LCR   

Valor p 
n=97 n=97 

n (%) n (%) 

No detectado /Ningún Aislamiento 68 (70,1)   80 (82,42) 0,04 

Bacterias         

Escherichia coli 0 ( 0  )  1 (1) - 

Listeria monocytogenes 1 (1,03)   0 ( 0  ) - 

Streptococcus agalactiae 1 (1,03)  0 ( 0  ) - 

Haemophilus influenzae 1 (1,03)  0 ( 0  ) - 

Neisseria meningitidis 2 (2,06)   0 ( 0  ) - 

Streptococcus pneumoniae 3 (3,09)  6 (6,2) 0,24 

Otras bacterias NA   8 (8,25) - 

Hongos         

Levadura: Cryptococcus neoformans/gattii 4 (4,12)   4 (4,1) 1 

Virus 19 (19,58)   -   

Enterovirus 4 (4,12)  NA   

Citomegalovirus 5 (5,15)   NA   

Virus herpes simple 1 (VHS-1) 2 (2,06)  NA   

Virus herpes simple 2 (VHS-2) 1 (1,03)   NA   

Herpes virus humano 6 (HHV-6) 5 (5,15)  NA   

Parechovirus humano 0 ( 0 )   NA   

Virus varicela-zóster (VZV) 2 (2,06)   NA   

 

 
En cuanto al análisis multivariado, en los factores asociados al uso de PCR multiplex en 

pacientes con alta sospecha de meningitis/encefalitis no estuvo asociado con la edad del 

paciente, a pesar que en análisis bivariado tuvo significancia estadística. Sin embargo, 

variables como los leucocitos alterados en el hemograma y el citoquímico del LCR alterado, 

podrían incluir en la prescripción de la prueba de PCR multiplex panel de 

meningitis/encefalitis. Obteniendo así, que en pacientes con leucopenia la oportunidad de 

prescripción es de 7,73 mayor veces la prescripción de la PCR, con un OR de 7,7 (IC95% 

1,40 -42,7 p=0,01) y en los casos de leucocitosis incrementa la oportunidad de prescripción 

2,7 veces con un OR de 2,75 (IC95% 1,11 - 6,82 p=0,02). De igual forma, cuando el 

citoquímico del LCR estuvo alterado la oportunidad de prescripción de la prueba de PCR 

multiplex fue de 3,43 (IC 95%1,38 - 8,49 p=0,00). En cambio, variables como la edad y el 

foco de infección no mostraron asociación con la prescripción de la prueba de PCR multiplex 

(Tabla 16). 

 
Este modelo propuesto se ajusta al comportamiento de los datos observados con un pseudo 
R2 del modelo  fue de 0.31, es decir explica el 31% de la variabilidad de la prescripción de la 
prueba de PCR multiplex en pacientes con alta sospecha de infección en el SNC. En cuanto 
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a los criterios de información de Akaike (AIC), el modelo presentado en la Tabla 12, obtuvo un 
AIC: 102.91, siendo el modelo más parsimonioso para este evento.  
 
 

Tabla 16. Análisis Multivariado de factores asociados con el uso de la PCR multiplex 

y Cultivo en LCR  en infecciones severas en Sistema Nervioso Central. 

Características 
Cultivo en LCR 

PCR multiplex 
meningitis/encefalitis 

Crudo OR 
valor 

p 
OR Ajustado 

valor 
p 

n=97 n=97 (95% IC )   (95% IC )   

Edad [años], mediana (RIC)             

Menor de 28 días 16(16,49) 21(21,65) 12,29(1,09 -138,26) 0,04 4,0 (0,25 - 64,6) 0,31 

Mayor de 28 días y < 18 años 10(10,31) 17(17,53) 15,38(1,3 -177,7) 0,03 9,8 (0,6- 147,3) 0,09 

18 a 40 años 38(39,18) 25(25,77) 1,06(0,31 -3,63) 0,93 0,22 (0,04- 1,24) 0,08 

41 a 60 años 22(22,68) 18(18,56) Ref.  Ref.   

Mayor a 60 años 11(11,34) 16(16,49) 6,14(0,69 -54,62) 0,1 5,5 (0,41 - 73,6) 0,19 

Leucocitos, n(%) n= 376   
 

 
   

4000 -10000 49(51,04) 31(32,63) Ref.   Ref.   

<3999 4(4,17) 11(11,58) 3,53(1,08 -11,55) 0,04 7,73 (1,40 -42,7) 0,01 

≥10,001 43(44,79) 53(55,79) 1,97(1,03 -3,76) 0,04 2,75 (1,11 - 6,8) 0,02 

Citoquímico alterado, n (%)             

No   57(59,38) 40(41,24) Ref.  Ref.   

Si 39(40,63) 57(58,76) 2,12 (1,17 -  3,84) 0,01 3,43 (1,38 - 8,49) <0,001 

Si 48(44,86) 143(52,0) 1,35 (0,85 - 2,15) 0,2    

Foco de infección agrupado, n (%)             

Meningitis /  Encefalitis 86(90,53) 85(87,63) 0,27 (0,05 -1,31) 0,11 0,18 (0,31 - 1,08) 0,06 

Bacteriemia 5(5,26) 1(1,03) 0,06 (0,0-0,86) 0,04 0,12 (0,00 - 2,3) 0,16 

Otros focos de infección 4(4,21) 11(11,34) Ref.   Ref.   
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8. Discusión 

8.1 Hallazgos principales 

La resistencia bacteriana es un problema de salud pública del siglo XXI. Buscar estrategias 

para evitarla se hace esencial en los escenarios hospitalarios. Este estudio se propuso 

evaluar el impacto de pruebas moleculares de detección multiplex en el uso de antibióticos 

en pacientes con infecciones del SNC y del torrente sanguíneo  en un hospital de alta 

complejidad.  En una cohorte de 382 pacientes, el cambio de decisión clínica sobre la terapia 

antibiótica no estuvo asociado con el uso de la PCR multiplex; sino con no iniciar terapia 

antibiótica empírica [OR: 5,59 IC 95% (1,03 -30,36 p=0,04)]  y cuando la terapia empírica 

inicial fue inadecuada [OR: 34,84 IC95% (2,69 -449,7 p=0,007)] ambos comparados con la 

terapia antibiótica adecuada; siendo el principal cambio en la decisión a escalar (44,36%), 

seguido de suspender (28,36%) y finalmente desescalonamiento (27,27%). De hecho, la 

prescripción de antibióticos fue mayor al 90% en aquellos que recibieron manejo empírico, 

siendo éste adecuado en el 84,82% para los no expuestos (Cultivos) y 79,58% para los 

expuestos a la prueba de PCR multiplex.  

 

La terapia empírica inadecuada debe de ser ajustada posterior a conocer los resultados de 

la prueba diagnostica, por ejemplo algunos estudios reportan una menor utilización de 

antibióticos empíricos inapropiados (48,95), tal como lo describe Pardo y cols. No iniciar 

terapia antibiótica empírica, no esta asociado cambio de decisión clínica. Se contrasta con 

un estudio cuasiexpermiental realizado en la Universidad de Antioquia por Cosme y cols(96),  

esta prueba asociado a otras características clínicas y de estudios diagnósticos  ayuda al 

clínico a tomar la no iniciar el uso de antibióticos. 

 

Los anteriores resultados, se relacionan con otros estudios, en los que se encontró que la 

PCR multiplex por sí sola, no garantiza el impacto obtenido en el cambio de decisión 

clínica(97,98), es probable que impactar las decisiones clínicas requiera la combinación de 

las pruebas moleculares con programas institucionales que soporten la interpretación y toma 

decisiones oportunas como los programas PROA. Por ende, es aconsejable que las 

instituciones que disponen de este tipo de pruebas de PCR multiplex, las incluyan como una 

herramienta del Programa PROA para que los resultados obtenidos se comuniquen de 

manera oportuna al médico y se realicen los cambios de antibióticos adecuados (97,98).  
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En algunas instituciones como en la que se llevó a cabo este estudio, se consideran los 

resultados de las pruebas moleculares múltiplex como críticos, lo que implica comunicación 

inmediata y directa con el médico para la toma de decisiones clínicas, en este orden de ideas, 

algunos estudios sugieren que este tipo de pruebas de PCR multiplex deben de interpretarse 

y utilizarse por  expertos o acompañados de un programa PROA(99). El Hospital Universitario 

del Valle es una institución pública, que cuenta con personal de infectología 12 horas al día, 

dadas las dinámicas de los servicios de salud a nivel local. Por lo tanto, el equipo del 

laboratorio clínico, se encarga de informar de forma telefónica al personal del PROA, para 

realizar interpretación de los resultados de forma preliminar y posteriormente se confirma el 

manejo con el equipo de infectología, en conjunto con el equipo asistencial en cada uno de 

los servicios, estos resultados también son informados en la plataforma del laboratorio 

clínico, de tal forma que en tiempo real los médicos asistenciales podrían verificar los 

resultados de pruebas de detección molecular por PCR multiplex.   

 

Las diferencias en el diseño del estudio pueden explicar estos resultados, dado que los 

estudios publicados cuentan con diseños de antes y después  y estos no son comparables 

con la epidemiologia local. Y no se encontraron diseños con estudios de  cohorte en los que 

se realizan seguimiento simultaneo en el tiempo a los expuestos y no expuestos frente  a la 

variable desenlace. Tampoco, se encontró que los estudios ajustaran por el tipo de infección, 

como si se hizo en este estudio de cohorte. Además, se debe de incluir el nivel de credibilidad 

que tiene el medico tratante a la recomendación dada por el equipo del PROA, dado que la 

no credibilidad puede influir en que la prueba no tenga efecto en la terapia antibiótica sobre 

otros parámetros como la evolución clínica del paciente y parámetros inflamatorios que no 

fueron evaluados en el estudio, tal como lo comentan Manzzillo L y Cabrera, N(100) . 

 

Ray et, al(101). evaluaron una cohorte de 117 niños del Reino Unido con hemocultivos 

positivos a los que se les realizó PCR múltiplex, encontrando que hubo crecimiento 

bacteriano significativo en el 63% de los casos, con crecimiento de contaminantes en el 37%. 

Demostrando que la PCR múltiplex cambió la conducta clínica en el 54% de los pacientes. 

Al igual que lo encontrado por Radmard et, al. (102), en  infecciones de SNC, en una  cohorte 

el 8,8% de los casos en los que se identificó microorganismo en el LCR mediante el panel de 

meningitis/encefalitis, se modificó la propuesta antibiótica inicial.  
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En este estudio, el grupo no expuesto se definió por el uso de pruebas convencionales 

basadas en cultivo de tal manera que la diferencia con el PCR multiplex podría estar 

determinada, más que por la decisión clínica como se evaluó en este estudio, por el tiempo en 

el cual se dan los resultados que no se exploró como variable resultado. El tiempo en el cual 

se toman las decisiones clínicas se ha relacionado con el pronóstico de los pacientes y, por lo 

tanto, en estos casos las pruebas moleculares múltiplex pudieran brindar  resultados de 

manera más rápida que los cultivos, influyendo de esta manera en el pronóstico del paciente, 

la disminución de  costos hospitalarios asociados a tiempos de estancia hospitalaria, el uso de 

antibióticos de amplio espectro y  la mortalidad. Doern et, al. (103) encontraron que el uso de 

pruebas rápidas  reduce significativamente la  mortalidad por todas las causas a los 30 días 

en un 6,5%, reduce el uso de menos pruebas de laboratorio en 21,1%(n=1.236) y facilita el 

ahorro en los costos hospitalarios de USD 4.000, comparado con la  prueba de susceptibilidad 

antimicrobiana de rutina, en este estudio mostraron que realizar pruebas rápidas, contribuye 

de forma significativa con disminuir el uso de imágenes adicionales y estancia hospitalaria lo 

que finalmente contribuye con la toma de decisiones orientadas a la cabecera del paciente en 

apoyo del laboratorio clínico de forma oportuna.  

 

En condiciones ideales, las pruebas de PCR multiplex en los laboratorios se procesan en un 

tiempo aproximado de 1 hora después de tener resultado positivo de la botella del 

hemocultivo(104) y en el LCR(105).No obstante en condiciones reales, como es el contexto 

de un hospital de alta complejidad público, los tiempos de resultados pueden diferir. En este 

estudio, después de la prescripción de la prueba de PCR multiplex, se encontró una reducción 

de tiempo de resultado de la prueba, dado que la mediana de tiempo transcurrido para obtener 

el resultado fue de 8,06 horas (RIC 3,6-18,9). Al comparar los tiempos de resultados de los 

hemocultivos, la diferencia fue aproximadamente 52,8 horas entre el hemocultivo y el Panel 

de BDCI, y 88,7 horas entre el cultivo de LCR y el panel de meningitis/encefalitis, esta 

reducción de tiempo es similar a lo propuesto por Radmard y cols(18), quienes indican que 

uno de los  principales beneficios de la prueba es la rapidez de los resultados. Es necesario 

en futuros estudios considerar la medición de impacto de pruebas PCR Multiplex en los 

desenlaces del paciente así como indicadores de calidad institucional con el fin de compararlos 

contra evidencia actual sobre la reducción del tiempo para el resultado y la disminución de la 

estancia hospitalaria y la mortalidad en 30 días por todas las causas(106). 
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Las diferencias de tiempo desde el inicio de sintomatología y los resultados de las pruebas 

diagnósticas   pueden estar influenciados por múltiples factores que no fueron considerados 

en este estudio,  como  el tiempo desde que inicia la sintomatología y el tiempo que el médico 

decide la prescripción de la prueba diagnóstica,  comorbilidades como: colonización de 

microorganismos resistentes, infecciones previas,  falla renal aguda o crónica, condiciones 

que se relacionan con nefrotoxicidad a algunos antibióticos. Adicionalmente, la limitada 

disponibilidad en algunos antibióticos por parte de la institución que conllevan al uso de 

terapia antibiótica combinada.   

 

En este estudio, la PCR multiplex fue más frecuente en los neonatos (menor a 28 días de 

vida), en los pacientes pediátricos y en los mayores de 60 años comparados con los adultos 

de 41 a 60 años. Esto probablemente, porque durante el tiempo de evaluación de este estudio 

el servicio de pediatría implementó la orden de PCR múltiplex en pacientes neonatos con 

sepsis del periodo gris o pacientes con alta sospecha infecciosa sin claridad del foco, con la 

intención de descartar rápidamente agentes virales en contexto de meningitis y en caso de 

bacteriemias en pacientes con largos periodos de hospitalización, tal como ocurre en los 

pacientes pediátricos oncológicos. De la misma manera que,  lo reporta un estudio en un 

centro pediátrico en Cali(107), la prescripción de pruebas de PCR multiplex en población 

pediátrica ocurre cada vez con mayor frecuencia, posiblemente porque este tipo de 

tecnología permite tomar decisiones terapéuticas tempranas y oportunas, por su capacidad 

de detección con un blanco microbiano definido. Estos resultados son semejantes a otras 

publicaciones aportadas en EE.UU, en el que el tiempo de terapia antimicrobiana óptima 

disminuyó en 33,5 horas con el uso del panel BCID, en combinación con el PROA(108).  Al 

igual que lo reportado  en el Reino Unido por Ray, et al(101)quienes  encontraron que este 

tipo de pruebas de PCR multiplex provocaron cambios en el manejo clínico de la mitad de 

los episodios, y esto mejoró la administración de los antimicrobianos y permitió el alta 

temprana del hospital para el 10% de los pacientes pediátricos. No hay evidencia clara en 

otros grupos de edad.   

 

La asociación entre el cambio en la decisión clínica con no iniciar terapia empírica y con la 

terapia empírica inadecuada después de conocer el resultado de las pruebas convencionales 

o por PCR multiplex comparado con los pacientes en los que si se siguen estos lineamientos 

propuestos por la Guía de Antibióticos Institucional puede ser parcialmente explicada por el 

seguimiento prospectivo que se realiza por medio del equipo de infectología o del PROA a 
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nivel institucional, como también la interpretación clínica por parte de expertos, y el 

seguimiento continuo por parte del médico encargado del PROA, que realiza 

retroalimentación a los médicos asistenciales de los diferentes servicios, adicional a las notas 

clínicas de recomendaciones o sugerencias para el uso de terapia dirigida.  El inicio de 

antibiótico de manera empírica en pacientes con alta sospecha de infección grave sigue 

siendo controversial en las Unidades de Cuidado Intensivo (109,110). Si bien el tiempo es 

crucial en el manejo de este tipo de infecciones, el 30% de los casos puede tener tratamiento 

empírico inadecuado (109,111) lo que llevaría a un potencial escenario de resistencia 

bacteriana, manejo ineficaz y por consiguiente elevación de las cifras de morbimortalidad 

asociadas a la infección grave.  

 

Los mecanismos de resistencia por PCR multiplex, fueron en el 27,6% gen mecA resistencia 

a  meticilina y el 6,3% al gen de KPC, que son similares a los obtenidos en el informe 

resultados de la Vigilancia por Laboratorio de Resistencia Antimicrobiana en IAAS del 2018, 

los resultados en Colombia reportan un país endémico para producción de carbapenemasas 

del 8,2%(112), estos resultados de la epidemiologia local pueden influir en que se realice 

escalonamiento o no se suspenda la terapia antibiótica, por hallazgos relacionados a la 

presencia de mecanismos de resistencia que por pruebas convencionales podría no 

identificarse oportunamente.  

 

Los cambios de prescripción antibiótica posterior a conocer los resultados de las pruebas 

convencionales y por PCR multiplex solo en aquellos pacientes que recibieron terapia 

empírica antibiótica, evidenciaron que los medicamentos con mayor frecuencia usados 

fueron la combinación vancomicina y cefepime con 32,58%, cefalosporinas de 3 o 4 

generación en un 25,09%,  vancomicina en el 13,86%, meropenem en el 9,36%,  y solo el 

2,91% se les inició terapia empírica antibiótica y cambio de decisión clínica, obteniendo para 

este último un OR de 0,09 (0,02 -0,4 p=0.001) siendo un factor protector  iniciar terapia 

antibiótica empírica en cuanto al cambio de decisión clínica, obteniendo significancia 

estadística. En este orden de ideas, Messacar,et al(108), describe que el uso de vancomicina 

en población pediátrica en aquellos resultados de hemocultivos considerados contaminantes, 

disminuyó del 76% al 26% ( p <0,001) el inicio de antimicrobianos innecesarios y el inicio de 

la vancomicina disminuyó del 56% al 14% ( p <0,001), en este estudio no se incluyeron otro 

tipo de antibióticos para el posterior análisis. 

 



67 
 

Adicionalmente, el estudio de Andrews et al(113),  evaluó el cambio de decisión clínica en 

pacientes con enfermedad respiratoria entre el grupo control a quienes se les realizaba la 

PCR de rutina, serología y cultivo,  y el grupo de intervención se les realizó prueba de PCR 

multiplex Filmarray® obteniendo un porcentaje de cambio de decisión del 8,05% al 

19,16%(113), es decir, fue el doble del cambio de intervención en el grupo expuesto a la PCR 

multiplex, estos resultados son similares a los datos obtenidos en este estudio para el panel 

de meningitis/encefalitis en los que en el grupo con Cultivo en LCR fue del 36,3% vs el 74% 

con prueba de PCR multiplex; sin embargo, los resultados en el grupo con alta sospecha de 

sepsis no presentaron resultados similares  al cambio de decisión clínica, dado que este  

cambio fue del 71% en los pacientes con hemocultivos y un 75% al realizar la prueba de PCR 

multiplex, obteniendo  solo una diferencia del 4%.  

 

8.2 Otros hallazgos 
 

En este estudio, el foco de infección con mayor frecuencia de sospecha fue la 

meningitis/encefalitis, 45,5% en aquellos a quienes se les realizó cultivo de LCR vs 47,1%  en 

quienes se realizó panel de meningitis/encefalitis, con una oportunidad de 4,7 veces de tener 

un foco de infección en el  SNC en aquellos a quienes se les prescribió la prueba de PCR 

multiplex [OR: 4,74(1,05-21,4 p=0,04)],estos resultados de relacionan con lo que propone 

López-Amor et, al. quienes  sugieren, como parte del arsenal diagnóstico en pacientes con 

sospecha de meningitis/encefalitis, realizar prueba de PCR multiplex en LCR y toma de 

hemocultivos en caso de sospecha de infección grave(114). En segundo lugar, en este estudio  

el  foco de infección fue bacteriemia, en el que se reporta para  las  pruebas convencionales 

18,8% vs el panel de BDCI 36%, con una oportunidad de prescripción de la prueba de PCR 

multiplex de 7,5 veces, dado que se obtuvo un OR: 7,58(2,1-27,3 p<0,00) cuando el foco de 

infección fue bacteriemia, estos resultados son similares a los obtenidos por Ny et, al(115)  

quienes agruparon resultados de al menos un hemocultivo positivo por métodos 

convencionales y resultados por PCR multiplex positivos, encontrando que el  foco de infección 

por bacteriemia  de fuentes desconocidas ocurrió con  mayor frecuencia para el grupo con 

resultados de métodos convencionales  (32% vs 11%, P <0.01), encontrando en esta  cohorte 

que los pacientes con pruebas convencionales recibieron menor tratamiento eficaz y mayor 

mortalidad asociada a  infección, por lo que concluyen en la necesidad de incluir plataformas 

de diagnóstico rápido para facilitar el inicio oportuno de una terapia eficaz para las 

bacteriemias.  
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Los resultados de este estudio mostraron que  los pacientes con cáncer tienen mayor 

oportunidad de que se les prescriba el PCR multiplex con un OR de 7,83 (IC95%3,34 - 18,32 

p<0,00),(Tabla 5) al igual que el estudio propuesto por Buss et, al(116), en el que la 

implementación de pruebas de PCR multiplex se asociaron con reducción del tiempo para la 

terapia antimicrobiana adecuada en pacientes oncológicos, en nuestro estudio se encontró 

una reducción de 16 horas de terapia empírica a terapia dirigida en los pacientes a quienes se 

le prescribió PCR multiplex. Por otra parte, Pillinger et, al(117), en una revisión de la literatura 

encontró que  las pruebas de PCR multiplex son relevantes para el diagnóstico rápido en 

pacientes oncológicos, dado que en combinación con los PROA, con el seguimiento por 

expertos, la retroalimentación y las guías de manejo para neutropenia febril,  se logra 

desescalonamiento de antibióticos empíricos en el contexto de neutropenia febril antes de la 

recuperación de neutrófilos. Los resultados de este estudio pueden tener un factor de 

confusión que corresponde al seguimiento por infectología dado que el equipo de hemato-

oncologia, requiere obtener rápidamente el resultado microbiológico para enfocar la terapia 

dirigida y evitar el uso inadecuado de antibióticos. Los resultados de este estudio relacionados 

con la necesidad de aislamientos microbiológicos rápidos en población oncológica, se 

comportan de  forma semejante,  a lo demostrado en el  estudio de Szymankiewicz et, al. 

(118), donde describen  un método para la identificación rápida de patógenos y genes de 

resistencia a partir de hemocultivos en pacientes oncológicos siendo de gran importancia en 

los casos de neutropenia febril.  

  

Dentro de las características de la cohorte se encontró que en el grupo en el que se sospechó 

sepsis por bacteriemia, en los expuestos a PCR multiplex fue mayor la oportunidad de 

identificar  la terapia antibiótica dirigida adecuada después de conocer las pruebas de PCR 

multiplex, situación similar en el estudio propuesto por  Cattoir et al(119), en el que 

demostraron que la rápida identificación de los microorganismos causantes de las 

bacteriemias utilizando el panel de FilmArray® BCID incide positivamente en la ejecución del 

programa PROA, debido a que el médico tratante puede orientar el tratamiento antibiótico, 

suspender las terapias empíricas más rápidamente e iniciar tratamientos adecuados según el 

microorganismo identificado, aplicando las guías antibióticas institucionales, lo cual a su vez 

contribuye a disminuir la exposición a antibióticos inadecuados que pueden generar un 

incremento en la resistencia bacteriana y efectos adversos en los pacientes.  

Tal como lo propone el Dr. E. López, para la evaluación de pruebas diagnósticas basadas en 

ADN en el contexto clínico de infecciones graves en instituciones de alta complejidad, es 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Szymankiewicz+M&cauthor_id=30015431
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necesario considerar aspectos como: susceptibilidad antibiótica, la detección de marcadores 

de resistencia y la experiencia requerida para la realización de este tipo de pruebas 

diagnósticas(71), en nuestro estudio se encontró en la cohorte en la que se presentó sepsis el 

seguimiento por infectología fue 4,6 veces mayor la oportunidad que en aquellos que solo se 

les prescribió el hemocultivo, los patrones de resistencia reportaron mecanismos de 

resistencia a meticilina en el 28,72% vs 27,6%, resistencia a vancomicina en el 5,31% vs 

2,13%  y resistencia a carbapenémicos 7,44% vs 6,38% entre los grupos de hemocultivo y 

PCR multiplex por panel de BCID. En la cohorte que se realizó panel de meningitis/encefalitis 

el seguimiento por infectología fue 5,3 veces mayor la oportunidad que en aquellos que solo 

se les prescribió cultivo en LCR, como también, se asoció a 2,1 veces mayor oportunidad 

cuando el citoquímico estuvo alterado la prescripción de la prueba de PCR multiplex para 

meningitis/encefalitis. 

 

En este estudio los microorganismos aislados con mayor frecuencia fueron la familia de las 

Enterobacteriaceae con un 39,3% en las pruebas de PCR multiplex  y en 50% en los 

hemocultivos. Adicionalmente, la familia de Staphylococcus con un 30,85% en las pruebas de 

PCR multiplex y 24,5% en los cultivos. En el panel de meningitis la frecuencia de aislamiento 

fue para citomegalovirus y Herpes humano 6 en un 5,1% respectivamente, y el 4,1% para 

Cryptococcus neoformans/gattii con la prueba de PCR multiplex para meningitis/encefalitis. En 

cambio, los microorganismos aislados en el cultivo de LCR fueron otras bacterias diferentes a 

las que identifica el panel de PCR multiplex en el 8,25% y el 6,2% para Streptococcus 

pneumoniae. En concordancia con otros estudios(13,120,121), en el que al realizar este tipo 

de pruebas de PCR multiplex los microorganismos como el  S. pneumoniae fue el patógeno 

bacteriano más frecuente detectado por el panel de meningitis/encefalitis, estos resultados 

cobran importancia para un manejo clínico óptimo, incluida la implementación rápida de 

tratamientos posteriores a la exposición en personas de contacto (profilaxis con antibióticos y 

/ o vacunación). 

 

Los mecanismos de resistencia por PCR multiplex, fueron en el 27,6% gen mecA resistencia 

a  meticilina y el 6,3% al gen de KPC con resistencia a carbapenémicos. Las frecuencias fueron 

similares en los antibiogramas reportados por el equipo de laboratorio clínico con 28,7% 

resistencia a meticilina y el 7,4% resistencia a carbapenémicos. Estos resultados pueden tener 

variaciones dadas no solo por la epidemiología de las infecciones graves en cada escenario y 

la frecuencia de comorbilidades, sino también por condiciones sociales que podrían estar 
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asociados a factores de riesgo de sepsis; sin embargo estos hallazgos no se relacionan con 

un estudio descriptivo propuesto por Lopez-Fabal, et al(122), en España en el que el 9,5% 

resultaron positivos para resistencia a meticilina y 23,8% resultaron positivos para producción 

de carbapenemasas tipo KPC, estos resultados también pueden ser influenciados por la 

epidemiología local en cuanto a la resistencia bacteriana. 

 

Estos resultados obtenidos sobre los mecanismos de resistencia bacteriana en el Hospital 

Universitario del Valle, son similares a los obtenidos en el informe resultados de la Vigilancia 

por Laboratorio de Resistencia Antimicrobiana en Infecciones Asociadas a la Atención en 

Salud (IAAS) del 2018, dado que los resultados en Colombia reportan  es un país endémico 

para producción de carbapenemasas(123). El informe del INS mostró que la producción de 

carbapenemasas fue del 8,2% que corresponden a aislamientos con coproducción de 

carbapenemasas, obteniendo así que en las UCI adulto alcanzó un porcentaje de 15,6%, en 

UCI pediátrica de 16% y UCI neonatal de 4,9%(112).  

 

8.3 Fortalezas y limitaciones 

Dentro de las fortalezas de este  estudio se resalta el exhaustivo control de calidad de los 

datos, que se realizó en todas las etapas desde la elaboración del formato de captura de datos, 

recolección y  análisis hasta la revisión de los resultados. Una fortaleza particular de este 

estudio es que se incluyeron pacientes en un espectro amplio de infecciones graves, como 

son las infecciones en el torrente sanguíneo y las infecciones en el Sistema Nervioso Central. 

En cuanto a las infecciones que detecta el panel respiratorio desarrollado en 2017, fue una 

fortaleza no incluirlo, dado que este panel contaba con la detección de 17 virus respiratorios y 

solo 3 bacterias que se encuentran en el tracto respiratorio superior, que para el caso de 

infección severa no aportaba  en términos de cambios de decisión clínica, dado que su uso 

potencial corresponde al  diagnóstico viral de las infecciones respiratorias agudas (IRA) en 

niños. En cambio, podría considerarse una debilidad del estudio no analizar el panel de 

neumonía actual (BIOFIRE® FILMARRAY® Pneumonia Panel plus que permite analizar 27 

bacterias y virus que causan neumonía), ya que por la pandemia causada por el virus Sars-

Cov2, se realizó actualización en el equipo automatizado obteniendo de forma oportuna un 

diagnóstico rápido de bacterias y virus del tracto respiratorio inferior que sí podrían causar 

infecciones severas o coinfecciones y producir complicaciones asociadas. 
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La técnica de muestreo puede ser considerada una fortaleza porque permitió reunir el tamaño 

de muestra adecuado, sin afectar la probabilidad de selección y sus consecuencias, como 

también la aplicación de un modelo lineal generalizado logístico, con el  fin de obtener el 

puntaje de Propensity Score asociado a cada individuo, y de esta manera realizar el 

emparejamiento de los individuos, para que sean lo más homogéneos posible entre expuestos 

y no expuestos a PCR multiplex, utilizando el método de vecinos más cercanos. La ventaja de 

este modelo de emparejamiento es que se realiza en base al puntaje obtenido a la exposición 

y no se incurre en el sesgo de selección, lo cual nos permite realizar inferencias mediante 

grupos comparativos. En cambio, en otro tipo de emparejamientos como el de frecuencia 

podría  el investigador incurrir en el sesgo de selección.  

 

Las limitaciones  tienen que ver  ser un estudio retrospectivo,  además de los potenciales 

sesgos introducidos durante el estudio , ocasionado por la no captura de otras infecciones  

concomitantes especialemente en población neonatal, VIH, TBC o cáncer, que podrían alterar 

el esquema de tratamiento antibiótico,  limitó las conclusiones, especialmente por el riesgo 

diferencial entre ellos, como también identificar el esquema de manejo dirigido. 

Adicionalmente, no capturar algunas variables potencialmente confusoras  que podría 

influenciar el no uso de algunos antibióticos, por ejemplo  la clasificación de  enfermedad renal, 

el tipo de tratamiento como la vancomicina (por nefrotoxicidad) y requerir otro tipo terapias de 

amplio espectro. De acuerdo, a la confusión residual, se considera  faltaron más variables por 

evaluar en el estudio, dado que el  modelo explica el 20% de la variabilidad en los resultados.  

 

El poder estadístico se calculó para las infecciones graves en conjunto y no para cada modelo 

por separado de sepsis e infecciones del SNC que está fuera del objetivo del estudio. No 

anticipamos que los resultados del efecto de la exposición al PCR Multiplex en la decisión 

clínica sea diferente entre estos dos eventos.  

 

8.4 Implicaciones clínicas y en salud pública 

Los resultados obtenidos en este estudio aportan en el conocimiento de la epidemiología local 

de las infecciones del torrente sanguíneo y las infecciones en  el Sistema Nervioso central, en 

una población con factores de riesgo asociados como la edad, el foco de infección y las 

infecciones asociadas al cuidado de la salud, sobre todo las relacionadas con el uso de 

medidas invasivas como son el uso de catéter,  que pueden  contribuir con modificaciones en 

las Guía de Antibióticos Institucional tanto en población pediátrica como en adultos. Los 



72 
 

resultados señalan  la importancia de caracterizar etiológicamente este tipo de infecciones en 

pacientes con comorbilidades particularmente cáncer. Adicionalmente, los resultados de este 

estudio mostraron de forma indirecta la adherencia a  las  recomendaciones propuestas en la  

guía de antibioticos  institucional.  

 

La OMS ha declarado que la resistencia a los antimicrobianos es una de las diez principales 

amenazas de salud pública a las que se enfrenta la humanidad, dado que la resistencia a los 

antimicrobianos es una amenaza para la salud y el desarrollo mundial, por lo tanto requiere 

medidas multisectoriales urgentes para poder lograr los Objetivos de Desarrollo 

Sostenible(124), en este orden de ideas, a nivel local las implicaciones en salud pública, están 

relacionadas al uso inadecuado de los antibióticos, dado que es uno de los factores de mayor 

importancia y por los que se ha llegado a la alarmante situación actual, podrían ser explicados 

por auto formulación antibiótica sin prescripción médica, los tiempos inapropiados de consumo 

antibiótico por parte de los pacientes,  el incumplimiento de los horarios de administración o 

del uso de antibióticos en animales de producción, como también, la prescripción innecesaria 

de antibióticos, especialmente en patologías de vía aérea superior como gripes de etiología 

viral e inclusive en cuadros alérgicos. En relación, a este estudio se encontró que el 28% de 

los aislamientos reportaron resistencia a meticilina, 24% resistencia por medio de β-

lactamasas de espectro extendido (BLEE)  y  7% de los aislamientos presentó resistencia a 

carbapenémicos, estos resultados son preocupantes para este tipo de población, dado 

generan implicaciones clínicas causadas por  infecciones nosocomiales en hospitales de alta 

complejidad del Valle del Cauca.   

 

Las implicaciones en salud pública se relacionan con la deficiencia de programas de 

prevención y control de infecciones, fundamentalmente de las de origen nosocomial o 

asociados a la atención en salud, especialmente en los centros hospitalarios públicos, dado 

que es fundamental concientizar sobre la importancia de la resistencia bacteriana, la vigilancia 

y cumplimiento de las medidas de bioseguridad, que puede reducir en gran medida la 

frecuencia de infecciones hospitalarias por trasmisión cruzada, así como también, contribuir a 

disminuir el uso de antibióticos en los hospitales, es por tal razón que este tipo de 

investigaciones visibilizan las dificultades que pueden ocurrir al interior de una institución de 

salud, entre ellos la pobre disponibilidad de talento humano con experticia en este tipo de 

infecciones severas, la implementación de programas como el PROA, el uso off-label de 

antibióticos o de terapias combinadas, la prescripción inadecuada de terapia empírica o 
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dirigida y el tiempo prologado de terapias antibióticas.  

Con los resultados obtenidos es evidente que se debe de instaurar educación medica 

continuada con énfasis en la mejor propuesta para iniciar la terapia empírica en el contexto de 

infecciones graves. Como también, actualizar continuamente las Guías institucionales de 

terapias antibioticas, en las que se oriente apropiadamente el cambio de decisión clínica 

(Escalonamiento, desescalonamiento y suspender), estas actualizaciones son justificadas por 

los mecanismos de resistencia que tenemos en la población hospitalaria que son cambiantes 

en el tiempo.  

Adicional, es propicio fortalecer la epidemiologia hospitalaria y la vigilancia de laboratorios, 

dado que es fundamental estos resultados para proporcionar información sobre las infecciones 

IAAS y las estrategias de intervención frente a la resistencia bacteriana. Estos resultados de 

la PCR multiplex  podrían utilizarse como insumo para conocer alertas inmediatas en posibles 

brotes hospitalarios o en comunidad. Por consiguiente, estas estas intervenciones en salud 

publica, podrían contribuir para evitar diseminar los mecanismos de resistencia en el territorio 

y a nivel institucional. Con lo anterior, se propone incluir estas plataformas de PCR multiplex a 

nivel local e integrarlas en la vigilancia rutinaria en Salud Publica, con el fin de que puedan 

contribuir como insumo para la toma de decisiones en el territorio. 

 

Lo anterior, contribuye al incremento de la resistencia bacteriana por la presión selectiva que 

representa la utilización de algunos antibióticos a gran escala, sin la responsabilidad 

necesaria, sobre todo en el ámbito hospitalario, dado que en Colombia se la diseminado 

algunas cepas con mecanismos de resistencia,  que en muchas ocasiones nos dejan 

prácticamente sin alternativas para el tratamiento de las infecciones bacterianas. La 

resistencia a los antimicrobianos reduce las posibilidades de tratamiento eficaz de 

enfermedades, prolonga el tiempo de estancia hospitalaria y obliga a utilizar medicamentos 

costosos, de amplio espectro con eventos adversos de importancia y con ello aumentar el 

riesgo de mortalidad, por ejemplo en este estudio el antecedente de prescripción antibiótica 

previa fue del 32%, el uso de terapia empírica con vancomicina y cefepime fue del 26%, 

cefalosporinas de tercera generación del 25% y  vancomicina fue del 13%, situación que 

impacta la salud publica en términos de resistencia bacteriana, dado que podría estar 

generándose en espacios hospitalarios y migrar a la comunidad.  
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Los resultados para el Hospital Universitario del Valle “Evaristo García”, son útiles por que 

determinan la importancia de un diagnóstico temprano, para realizar el cambio de terapia 

empírica a terapia dirigida después de conocer los resultados de las pruebas diagnósticas, 

estos cambios oportunos incrementan la sobrevida de los pacientes, es decir, ajustar la terapia 

tempranamente disminuye el consumo de antibióticos de amplio espectro, con el impacto 

clínico que esto tiene en la flora bacteriana, además de forma indirecta impacta en los costos 

intrahospitalarios para el paciente y la institución, dado que se disminuye la morbilidad y el 

tiempo de hospitalización en este grupo de pacientes con infecciones severas.  

 

Los programas PROA, en combinación con este tipo de pruebas diagnósticas de detección 

molecular multiplex, permiten realizar un seguimiento y orientación al personal clínico de 

manera dirigida, de tal forma, que la interpretación y posterior conducta terapéutica rápida por 

parte del PROA y del equipo de infectología, está dada por la identificación de virus y bacterias 

que se incluyen en el panel de meningitis/encefalitis, como también la identificación rápida 

después de obtener un hemocultivo positivo. Cabe resaltar que  durante este tiempo de 

implementación de las pruebas de PCR multiplex, se ha logrado identificar microorganismos 

fastidiosos o virales que en la práctica clínica habitual no se lograría, permitiendo una mejor 

atención en los servicios de salud de un hospital de alta complejidad en este tipo de pacientes 

con infecciones graves. 

 

Para las autoridades en salud, el principal beneficio es identificar oportunamente los 

microorganismo bacterianos, dado que esta es una de las herramientas de mayor valor para 

combatir la creciente resistencia bacteriana. Con los resultados de este estudio se puede 

explorar el perfil de resistencia bacteriano a nivel local. Como también, se identificó en este 

estudio la  disminución del tiempo hospitalario, en los servicios de urgencias, hospitalización y 

UCI, que podría impactar de forma indirecta en el ahorro en costos  por paciente y disminuir la 

exposición del paciente al riesgo de infección nosocomial. Además, se incurre en un ahorro 

indirecto, con las pruebas diagnósticas adicionales para identificación de fenotipos bacterianos 

a nivel de laboratorio clínico y los tiempos de espera que podrían oscilar entre 72 a 96 horas 

para obtener los resultados de laboratorio y  posteriormente definir la conducta terapéutica.  
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8.5 Estudios futuros 

La evaluación de este tipo de tecnologías que orientan la decisión clinica en patologías que 

requieren manejos oportunos es necesaria para  el avance en el conocimiento y entrenamiento 

médico frente al uso de antibióticos. En este estudio el modelo final propuesto puede ser 

completado en el futuro con variables adicionales que influyen en un cambio de decisión en la 

terapia antibiótica para entender mejor el comportamiento de esta variable y sus factores 

asociados. Algunas de esas covariables que podrían explorarse mejor son las comorbilidades 

y así como el papel que juegan los biomarcadores inflamatorios como la proteina C reactiva, 

la procalcitonina y el gram en el LCR, dado que estos podrían influir en el inicio de terapia 

antibiótica empirica o la suspensión de los mismos.  

 

Nuevos estudios a considerar son la evaluación de otros desenlaces clínicos, como la 

mortalidad asociada a infecciones, el tiempo de cambio de decisión clinica, el impacto de las 

pruebas de PCR multiplex en el pronóstico de los pacientes mediante un diseño prospectivo, 

en el cual se evaluen el uso de otro tipo de antibióticos o el antecedente de antibióticos previos 

que conlleva a redefinir la terapia antibiótica empírica. La adherencia a los bundles de manejo 

temprano de sepsis y el efecto del PCR multiplex en el cumplimiento de estos bundles en lo 

relacionado con el inicio temprano de terapia antibiótica dirigida. Como tambien, evaluar el 

impacto económico de este tipo de pruebas diagnósticas en el uso de antibióticos de amplio 

espectro, y  la evaluación de posibles complicaciones asociadas a la exposición antibiótica en 

este grupo de pacientes.  

 

Se propone para nuevos estudios evaluar el tiempo a presentar el cambio de decisión clinica, 

el tiempo de tratamiento a iniciar terapia dirigida, el tiempo a la resolución de la patología, el 

tiempo de resultado de la prueba y la finalización de la terapia antibiotica. Como tambien, otros 

diseños posibles que podrían aplicarse a la evaluación de este tipo de pruebas  diagnósticas 

podrían ser estudios cuasiexperimentales de pre y post intervención.  

 

Es posible que entre otros estudios, se evalue el valor predictivo positivo y negativo al 

momento de aplicar este tipo de pruebas diagnósticas teniendo en cuenta la prevalencia de 

las infecciones intrahospitalarias con la epidemiología local, como también evaluar los 

patrones de resistencia bacteriana, entre ellos los blancos de los genes seleccionados de 

resistencia por este tipo de tecnología a los antibióticos, incluidos los responsables de la 

resistencia a la meticilina, la vancomicina y los carbapenémicos, frente al cambio de decisión 

clínica.  
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9. Conclusiones 

✓ En los pacientes con alta sospecha de infección grave se encontró una diferencia 

de  dos días y medio (IC95%  2,4- 2,9 días) entre el grupo de exposición al panel de 

BCID y tres días y medio (IC95%  3,3- 3,9 días)  en el grupo de exposición al panel 

de meningitis/encefalitis, con potenciales beneficios en la oportunidad de realizar un 

cambio en la decisión clínica.  

✓ Los  patrones de prescripción antibiótica en cuanto al cambio de decisión clínica 

indica que 7 de cada 10 pacientes que fueron  evaluados posterior a conocer e 

interpretar la  prueba PCR multiplex y las pruebas convencionales se les cambia la 

decisión clínica inicial, situación que puede estudiarse en mayor profundidad. 

Además, se encontró que el cambio de decisión clínica corresponde a escalar el 

44,36%, seguido de suspender el 28,36% y finalmente desescalonamiento el 

27,27%, estos resultados fueron evaluados posterior a conocer e interpretar la  

prueba de detección molecular multiplex y las pruebas convencionales, sin 

embargo, no  se asociaron de forma significativa con el tipo de prueba diagnóstica. 

✓ La terapia empírica inadecuada se asocio con cambio de decisión clínica siendo 

este en mayor frecuencia escalar, además aquellos que no recibieron terapia 

empírica se asociaron con el  cambio de decisión clínica, independiente de otros 

factores incluyendo la PCR multiplex.  
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Anexos. 
Anexo 1. Modelo logístico para ajustar por Propensity Score 

 
 
Anexo 2. Distribución de los casos por  prueba de PCR multiplex 
La siguiente tabla presenta la distribución de los individuos totales del estudio según el 
grupo al que pertenece, se presenta en conteo y proporción. 

 
 

Anexo 3. 
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