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1.1. Importància de la bacterièmia en el pacient amb càncer 

 

En les darreres dècades s’han produït molts avenços en el maneig dels pacients 

amb càncer. Això inclou les diferents combinacions de quimioteràpics, les noves 

teràpies biològiques amb dianes cel·lulars i les altes dosis de radioteràpia sobre camps 

de radiació més petits o els trasplantaments de cèl·lules mare hematopoètiques. 

També les mesures de suport i el control simptomàtic han avançat últimament. Totes 

aquestes millores han contribuït en un augment de la supervivència d’aquests malalts, 

però en molts casos, el sistema immune es veu severament afectat, i els pacients estan 

predisposats a patir infeccions, amb la corresponent morbiditat i mortalitat associades 

[1-3]. 

Els pacients amb càncer sovint tenen alteracions de les barreres físiques, 

dispositius implantats, i es consideren relativament immunocompromesos (degut a la 

malnutrició, els dèficits en la immunitat cel·lular i humoral i la deficient fagocitosi), o 

clarament immunodeficients, en casos de neutropènia establerta.  

De fet, la infecció és la complicació més important del tractament dels pacients 

amb càncer i entre les infeccions, la bacterièmia és la infecció més representativa de la 

infecció bacteriana aguda i és d’especial importància per la seva elevada freqüència i 

pel seu impacte en el pronòstic del pacient, doncs sovint implica la reducció en les 

dosis dels tractaments quimioteràpics i allarga l’estància hospitalària [4]. La taxa bruta 

de mortalitat  de la bacterièmia en pacients amb càncer va del 12% al 42% segons les 

sèries [5]. 
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1.2. Etiologia de la bacterièmia en pacients amb càncer 

 

La freqüència i severitat de la infecció en els pacients amb càncer depèn de la 

interacció de molts factors, com són la malaltia de base i el seu grau d’activitat, els 

trastorns de la immunitat humeral i cel·lular (relacionats amb la malaltia o com a 

conseqüència del seu tractament), les alteracions en les barreres físiques de defensa, i 

els canvis en la microflora del pacient. 

Actualment, els estafilococs coagulasa negatius, S. aureus, les Enterobactèries, i 

Pseudomonas aeruginosa han estat documentats, amb diferents freqüències com els 

microorganismes causants de bacterièmia més prevalents en pacients amb càncer 

[6,7]. 

Al llarg del temps, s’han anat observant canvis en l’epidemiologia i l’etiologia de la 

bacterièmia en els pacients amb càncer i neutropènia. Abans dels anys 60, la majoria 

d’infeccions mortals que es donaven en els pacients neutropènics amb càncer eren 

causades per S. aureus [8]. A la dècada dels anys 60 i 70, i com a conseqüència de la 

introducció de les penicil·lines antiestafilocòcciques, el pronòstic d’aquests pacients va 

canviar radicalment. En aquell moment, els bacils gramnegatius van agafar 

protagonisme amb un augment de la seva freqüència, i P. aeruginosa es va convertir 

en l’agent causal més important de mortalitat [9]. La introducció de nous agents 

antimicrobians va ser un dels factors que van contribuir a l’augment de la 

supervivència dels pacients neutropènics amb càncer i bacterièmia, sobretot els beta-

lactàmics d’ampli espectre amb activitat antipseudomònica [10]. A partir d’aleshores, 

la incorporació de nous règims terapèutics ha continuat millorant el pronòstic dels 

pacients neutropènics amb bacterièmia [11]. Durant les següents dues dècades, 
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l’etiologia de la  bacterièmia va canviar de nou amb un predomini de bactèries gram 

positives, especialment estreptococs del grup viridans i estafilococs coagulasa 

negatius. 

En un estudi realitzat en el nostre centre, en comparar les dades actuals amb les 

recollides en una època prèvia, es va observar un nou gir en l’etiologia de la 

bacterièmia, amb un predomini dels microorganismes gramnegatius. Aquest fet està 

en concordànça amb altres estudis que han trobat resultats similars i s’ha atribuït, en 

part, a les diferències clíniques i epidemiològiques dels diferents períodes que inclou 

l’increment de l’edat dels pacients tractats en els darrers anys, la reducció de l’ús de 

profilaxis amb quinolones, la menor freqüència de mucositis i les millores de les 

mesures de barrera en l’ inserció i manipulació dels catèters [3,12]. 

 

 

1.3. L’augment de microorganismes multiresistents en les bacterièmies dels pacients 

amb càncer. 

 

L’aparició d’infeccions causades per microorganismes multiresistents 

darrerament ha esdevingut un problema de salut reconegut arreu del món [13]. L’estès 

ús dels antimicrobians és un dels factors més importants associats a l’emergència de la 

resistència. Altres factors que han contribuït són l’ús veterinari d’antibiòtics i la seva 

addició a l’alimentació del bestiar. Això és especialment preocupant en els pacients 

oncològics, que tenen un risc afegit de sèpsia greu i evolució tòrpida. 

D’aquesta forma, els patrons de resistència antibiòtica han canviat en les 

últimes dècades, probablement degut a la pressió selectiva creada pels antibiòtics d’ús 
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freqüent. Així per exemple, Stenotrophomonas maltophilia i Acinetobacter spp, eren 

microorganismes rars abans dels anys 90, però ara són més freqüents. Igualment, la 

introducció de la profilaxis amb fluorquinolones en els pacients amb neutropènia des 

dels inicis dels anys 90 es va acompanyar d’un significant descens en els episodis de 

neutropènia febril, però al mateix temps va fer emergir la resistència a les 

fluorquinolones en els bacteris gram positius i gram negatius [6]. 

És important l’aplicació de mesures necessàries per prevenir el 

desenvolupament i la disseminació d’aquests microorganismes multiresistents, doncs 

la creixent resistència als antibiòtics estàndards implica l’increment en l’ús de règims 

d’ampli espectre que inclouen carbapenèmics i combinacions d’antibiòtics amb el dany 

col·lateral conseqüent: la selecció de microorganismes resistents a carbapenèmics, 

l’aparició de microorganismes multiresistents i la predisposició a la sobreinfecció 

fúngica i a la diarrea per Clostridium difficile. 

Les recomanacions pel tractament empíric en aquesta era de creixent 

resistència són tot un repte. És especialment preocupant l’emergència dels bacteris 

gramnegatius resistents a carbapenèmics, per les poques alternatives terapèutiques 

(tigeciclina, colistina, gentamicina i fosfomicina) totes amb una eficàcia qüestionable i 

una resistència i/o toxicitat no despreciables. L’emergència de la resistència a 

patògens grampositius és també preocupant però hi ha més nous agents 

antimicrobians actius contra ells, incloent la daptomicina i el linezolid. Tot i que el 

fracàs en el tractament es relaciona generalment amb múltiples factors, la resistència 

antimicrobiana in vitro s’associa a un augment de la morbiditat, del cost, i inclús de la 

mortalitat en molts estudis [5,14].  
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A causa de l'augment de la resistència i el limitat arsenal de nous antibiòtics, 

especialment enfront d’aquests patògens gramnegatius, és obligatori la selecció de 

règims apropiats. El grup d'experts de la “4th European Conference on Infections in 

Leukemia” ha desenvolupat unes directrius per al tractament empíric inicial en 

pacients amb neutropènia febril, basats en una estratègia d’ "escalada", evitant 

carbapenèmics empírics i combinacions d’antibiòtics en pacients sense factors de risc. 

En canvi és convenient una "desescalada" amb antibiòtics o combinacions d'ampli 

espectre inicials en aquells pacients amb: 1) prèvia colonització o infecció per patògens 

resistents, o 2) presentació amb complicacions; o 3) en els centres on els patògens 

resistents són prevalents. Aquesta estratègia té com a objectiu minimitzar els danys 

col·laterals associats a l'ús excessiu d'antibiòtics, i la conseqüent selecció de 

resistències [15]. 

 

 

1.4. La neutropènia com a principal factor de risc de bacterièmia en el pacient amb 

càncer. 

 

La sèpsia continua essent una de les complicacions més freqüents dels pacients 

amb càncer, i la neutropènia és el factor de risc més important per al 

desenvolupament d’una infecció greu [1]. 

La majoria dels pacients neutropènics amb càncer presenten febre, i un terç 

d’ells tenen una infecció microbiològicament documentada, principalment 

bacterièmia, essent la majoria en el context de neutropènia perllongada o profunda 

(<100 neutròfils/mm3)[16]. Així, la majoria de pacients que presenten febre durant el 
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període de neutropènia, no tenen un focus clínic infecciós identificat i tampoc tenen 

cultius positius.  

Tanmateix, malgrat que les infeccions en el pacient neutropènic amb càncer es 

caracteritzen sovint per la manca de troballes clíniques durant l’examen físic, un 15% 

tenen afectació extensa dels teixits amb implicació en alguns casos d’òrgans vitals i la 

seva presència influencia significativament el pronòstic dels pacients neutropènics 

amb bacterièmia [11]. 

La bacterièmia en el pacient immunocompetent és sovint el resultat de la 

disseminació d’una infecció prèviament localitzada. Per aquest motiu el 

desenvolupament de la bacterièmia després d’una infecció profunda tissular s’ha 

considerat un signe clínic ominós i un marcador de mal pronòstic. Un exemple clar 

d’això és el clar augment de la mortalitat en la pneumònia pneumocòccia bacterièmica 

respecte la pneumònia pneumocòcica sense bacterièmia [18]. Contràriament, la 

bacterièmia en el pacient immunocompromès sol ser el resultat de l’invasió de la flora 

bacteriana endògena del tracte gastrointestinal en el torrent sanguini. Aquestes 

bacterièmies freqüentment es donen sense evidència clínica i es tracten 

satisfactòriament en més del 90% dels casos. En aquesta població, la infecció profunda 

tissular pot ser la conseqüència de la disseminació hematògena de la infecció més que 

no pas la causa i per tant pot ser indicativa de l’extensió de la infecció, com ho és la 

bacterièmia en l’hoste normal. Així en l’hoste immunodeprimit la infecció tissular 

profunda s’associa a un pitjor pronòstic i una pitjor resposta al tractament antibiòtic 

més que no pas la bacterièmia. 

Malgrat la manca de troballes clíniques durant l’examen físic i d’un clar focus de 

infecció (probablement per la incapacitat d’una adequada resposta inflamatòria), es 
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recomana que tot pacient amb febre i neutropènia rebi tractament antibiòtic empíric 

de forma urgent (en les primeres 2 hores des de la presentació), perquè la infecció pot 

progressar ràpidament [1,4,17,19]. Diferents investigadors han conclòs que en el 

tractament antibiòtic d’ampli espectre a l’inici de la infecció, cap règim individual 

sembla superior en el tractament de les bacterièmies produïdes per gramnegatius. A 

més a més, hi ha controvèrsia en el possible benefici del tractament combinat [20]. 

Per tant, el maneig de les infeccions en els pacients immunodeprimits amb 

càncer segueix sent un repte clínic en contínua evolució. Els factors més importants a 

tenir en compte en el maneig dels pacients immunodeprimits amb infecció són els 

canvis en l’epidemiologia dels patògens predominants, les variacions en les 

resistències antimicrobianes de les diferents institucions i zones geogràfiques 

(conseqüència de l’ús extens dels antibiòtics i les profilaxis) i la selecció d’un antibiòtic 

adequat segons els diferents nivells de risc individual. En aquest sentit, les guies 

actuals no fan diferència en el tractament empíric del pacient neutropènic amb tumor 

sòlid o malaltia hematològica [1].  

 

 

1.5. Factors pronòstics de la bacterièmia en els pacients neutropènics amb càncer. 

 

La incidència de sèpsia severa en els pacients amb càncer continua essent molt 

alta, amb una mortalitat intrahospitalària també molt elevada malgrat les guies 

clíniques de la neutropènia febril i els nous avenços en el maneig del xoc sèptic [5]. Les 

raons d’això es basen en factors específics relacionats amb l’hoste, com la malaltia de 

base, l’edat avançada, la presència de comorbiditats, l’origen de la infecció, la 
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neutropènia perllongada i la presència de dispositius intravasculars. Altres factors es 

relacionen amb la precocitat en l’administració del tractament antibiòtic així com la 

susceptibilitat del patògen causant [5,6,21].  

És important l’estudi dels factors de risc de mortalitat en els pacients amb 

càncer i sobretot dels pacients neutropènics per tal de millorar les estratègies 

preventives en aquells factors modificables i optimitzar el maneig global d’aquests 

pacients. 

La comprensió de la importància i el potencial del tractament antibiòtic 

empíric, el tractament antibiòtic d’ampli espectre únic o la combinació de diferents 

règims, i el maneig ambulatori són conceptes que han canviat la pràctica clínica mèdica 

en moltes maneres. Noves classes d’antibiòtics (penicil·lines antipseudomòniques, 

cefalosporines de tercera generació, carbapenèmics, i quinolones) introduïdes en els 

anys seixanta, són ara la base del tractament antibiòtic de la neutropènia febril [22]. 

Així, actualment, ningú qüestiona el fet que l’ instauració precoç del tractament 

antibiòtic empíric d’ampli espectre sigui un factor que redueix la mortalitat de la 

bacterièmia [11]. Alguns estudis han documentat el tractament empíric inadequat com 

a factor de mal pronòstic amb impacte significatiu sobre la supervivència [23]. No 

obstant això, pocs han estat els estudis que han explorat altres factors hipotèticament 

associats amb augment de la mortalitat i la majoria d'ells van ser publicats fa molt de 

temps, quan el desenvolupament de la resistència als antibiòtics no era encara un 

problema important [4,11,12,24]. 

Així doncs, continuen existint moltes incerteses importants al respecte, per 

això, la identificació de focus d’infecció evitables i factors de risc modificables és 

essencial per la prevenció de la bacterièmia i la millora en el pronòstic [25]. 
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1.6. La bacterièmia del pacient amb tumor sòlid. 

 

La majoria de dades epidemiològiques de la bacterièmia en pacients amb 

càncer s’obtenen del grup de pacients amb malalties hematològiques i 

transplantament de progenitors hematopoètics o bé d’estudis on s’engloben tots els 

pacients amb càncer (pacients hematològics i amb tumors sòlids) dins d’un mateix 

grup [16,26]. Els pacients hematològics solen presentar neutropènies més 

perllongades (> de 7 dies) i profundes (<100 neutròfils/mm3) després del tractament 

quimioteràpic, motiu pel qual se’ls considera d’entrada pacients d’alt risc [2]. No 

obstant això, els pacients amb tumors sòlids se’ls ha de considerar com una cohort 

única, doncs presenten importants diferències epidemiològiques i clíniques.  

Els pacients amb tumors sòlids tenen predisposició a infeccions per diferents 

mecanismes: degut a fenòmens obstructius, al dany anatòmic de les barreres com la 

pell i les mucoses, als procediments invasius, a la radiació, i a l’ús de catèters així com 

altres dispositius. A més a més, cal tenir en compte com ja s’ha dit, que la neutropènia 

induïda per la quimioteràpia en els tumors sòlids és sovint de més curta duració i l’ús 

de factors estimulants de colònies, així com el maneig ambulatori en molts casos pot 

haver modificat el perfil epidemiològic d’aquests pacients amb bacterièmia. D’altra 

banda, la localització del tumor primari o la metàstasi sovint serveix de porta d’entrada 

per a la bacterièmia [27].  

Hi ha molt poca informació publicada sobre l’epidemiologia, la microbiologia, 

l’impacte de les resistències antibiòtiques i el pronòstic de la bacterièmia en els 

pacients amb tumors sòlids [6,27,28]. 
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2.1. Epidemiologia, tractament antibiòtic i evolució de la bacterièmia en el pacient 

amb tumor sòlid. 

 

  Els nous protocols de tractament amb quimioteràpia han significat majors 

oportunitats per als pacients amb càncer en quant a millora de la supervivència i la 

qualitat de vida. Malgrat això, aquests tractaments potencialment curatius han 

augmentat el risc de complicacions infeccioses i, entre aquestes, la bacterièmia és la 

complicació més freqüent i severa deguda bàsicament a la major immunosupressió 

causada pel tractament [1-4,7]. La taxa de mortalitat dels pacients amb càncer i 

bacterièmia continua estant entre el 12% i el 42%, i a més a més, la bacterièmia 

comporta un retard en l’administració de la quimioteràpia, prolonga l’hospitalització i 

incrementa els costos [5]. 

Els estudis realitzats sobre pacients amb malalties hematològiques, han 

documentat un canvi recent en l’etiologia de la bacterièmia, d’organismes gram 

positius cap a gram negatius, majoritàriament causat per la reducció en l’ús dels 

antibiòtics profilàctics i les millores en les mesures de barrera en l’inserció i 

manipulació dels catèters [3,12]. 

L’aparició darrerament d’infeccions causades per microorganismes 

multiresistents ha esdevingut un problema de salut reconegut arreu del món, i és 

especialment preocupant en els pacients oncològics, que tenen un risc afegit de sèpsia 

greu i evolució tòrpida [13]. 

La majoria de dades epidemiològiques de la bacterièmia en pacients amb 

càncer s’obtenen del grup de pacients amb malalties hematològiques i 

transplantament de progenitors hematopoètics o bé d’estudis on s’engloben tots els 
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pacients amb càncer (pacients hematològics i amb tumors sòlids) dins d’un mateix 

grup [16,26].  

És important definir els pacients amb tumors sòlids com una cohort única, 

doncs presenten una immunodepressió relativa, inclús sense una franca neutropènia i 

tenen característiques pròpies. Hi ha molt poca informació publicada sobre 

l’epidemiologia, microbiologia, l’impacte de les resistències antibiòtiques i el pronòstic 

de la bacterièmia en pacients amb tumors sòlids [1,27,28].  

 
 
2.2. La bacterièmia en el pacient neutropènic amb càncer: diferències entre el 

pacient amb malaltia hematològica i el pacient amb tumor sòlid. 

 
La sèpsia segueix sent una de les principals complicacions en el pacients amb 

càncer i la neutropènia és el principal factor de risc per al desenvolupament d'una 

infecció greu. D’acord amb això, la bacterièmia encara causa una mortalitat 

significativa entre els pacients neutropènics, malgrat el tractament antibiòtic adequat i 

els recents avenços en el maneig del xoc [1,5,6,16].  

La bacterièmia en els pacients neutropènics amb tumors sòlids es tracta de 

forma empírica seguint les guies (protocols) actuals que no fan diferències amb el 

pacient hematològic [1]. La intensitat de la neutropènia en els pacients amb càncer pot 

anar des d’una curta durada en el pacient amb tumor sòlid fins a una neutropènia 

llarga i profunda en els pacients amb malalties hematològiques i això condiciona unes 

diferències que cal valorar. 

El maneig de les infeccions en els pacients immunodeprimits amb càncer 

segueix sent un repte clínic en contínua evolució. Els factors més importants a tenir en 
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compte en el maneig dels pacients neutropènics amb infecció són els canvis en 

l’epidemiologia dels patògens prevalents, les resistències antimicrobianes en les 

diferents institucions i zones geogràfiques, les conseqüències de l’ús extens dels 

antibiòtics i les profilaxis, i la selecció d’un antibiòtic adequat segons els diferents 

nivells de risc individual de cada pacient valorant la presència d’una malaltia 

hematològica o un tumor sòlid com a malaltia de base. 

 

 

2.3. Factors pronòstics de mortalitat en els pacients neutropènics amb càncer i 

malalties hematològiques o tumors sòlids. 

 

És important l’estudi dels factors de risc de mortalitat en els pacients amb 

càncer i sobretot dels pacients neutropènics per tal de millorar les estratègies 

preventives en aquells factors modificables i optimitzar el maneig global d’aquests 

pacients.  

Actualment ningú qüestiona el fet que la instauració precoç del tractament 

antibiòtic empíric d’ampli espectre sigui un factor que redueix la mortalitat de la 

bacterièmia [29]. Alguns estudis han documentat el tractament empíric inadequat com 

a factor de mal pronòstic amb impacte significatiu sobre la supervivència [23]. No 

obstant això, pocs han estat els estudis que han explorat altres factors hipotèticament 

associats amb l’augment de la mortalitat i la majoria d'ells van ser publicats fa molt de 

temps, quan el desenvolupament de la resistència als antibiòtics no era encara un 

problema important [4,11,12,24]. Tanmateix, continuen existint algunes incerteses 

importants al respecte i d’altra banda, cap d'aquests estudis ha analitzat els factors 
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pronòstics de les neoplàsies hematològiques i els tumors sòlids de forma separada 

amb l’objectiu de comparar-los. Això permetria, identificar els factors pronòstics 

susceptibles d'intervenció mèdica en aquests dos grups diferents de pacients amb 

càncer per tal de millorar el pronòstic de les bacterièmies en els pacients neutropènics. 
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1) La bacterièmia en pacients amb tumors sòlids es podria produir sobretot en 

alguns tipus de tumors i estaria més freqüentment causada per bacils gram- 

negatius. L’aparició de soques multiresistents podria condicionar el tractament 

empíric inadequat. 

 

2) Els pacients neutropènics amb càncer podrien presentar episodis de 

bacterièmia amb clares diferències entre el grup de pacients amb tumors sòlids 

i el dels pacients amb malalties hematològiques.  

 

3) La mortalitat dels pacients amb tumors sòlids i bacterièmia podria ser molt alta 

i dependria de determinats factors pronòstics. 

 

4) Els pacients neutropènics amb càncer i bacterièmia podrien tenir factors de risc 

de mortalitat que podrien diferir si el pacient té una malaltia hematològica o un 

tumor sòlid .  
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4.1. Epidemiologia, tractament antibiòtic i evolució de la bacterièmia en el pacient 

amb tumor sòlid. 

 

 Determinar l’epidemiologia de la bacterièmia en els pacients amb tumors 

sòlids.  

 Analitzar les característiques clíniques dels episodis de bacterièmia en aquesta 

població de malalts.  

 Identificar els microorganismes causals dels episodis de bacterièmia i la 

presència de microorganismes multiresistents. 

 Analitzar l’evolució i el pronòstic dels episodis de bacterièmia en aquesta 

població de pacients. 

 Determinar factors pronòstics de mortalitat precoç i global de la bacterièmia en 

pacients amb tumors sòlids. 

 

 

4.2. La bacterièmia en el pacient neutropènic amb càncer: diferències entre el 

pacient amb malaltia hematològica i el pacient amb tumor sòlid. 

 

 Comparar les característiques epidemiològiques i clíniques de la bacterièmia en 

els pacients amb malalties hematològiques i tumors sòlids. 

 Analitzar les diferències microbiològiques entre els dos grups de subpoblacions. 
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 Determinar la incidència de bacterièmia produïda per microorganismes 

multiresistents en els dos grups de pacients i analitzar les causes de les 

possibles diferències. 

 Analitzar i comparar la taxa de mortalitat de la bacterièmia en pacients amb 

malalties hematològiques i la dels pacients amb tumors sòlids. 

 

 

4.3. Factors pronòstics de mortalitat dels pacients neutropènics amb bacterièmia i 

malalties hematològiques o tumors sòlids. 

 

 Identificar factors pronòstics de mortalitat global de la bacterièmia en pacients 

neutropènics amb malalties hematològiques i amb tumors sòlids. 

 Analitzar els factors pronòstics comuns als dos grups i aquells en que 

difereixen. 

 Avaluar les possibles intervencions mèdiques dirigides a la modificació dels 

factors de risc de mortalitat identificats. 
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5.1. Població i àmbit de l’estudi: 

 

L’Hospital Duran i Reynals és un hospital universitari que disposa 

d’aproximadament uns 200 llits per a pacients adults. El número aproximat d’ingressos 

anual és de 2.200, i és el centre oncològic de referència per a una població 

d’aproximadament 1.000.000 d’habitants.  

Des del gener del 2006 en aquest centre es realitza un seguiment prospectiu de 

tots els episodis de bacterièmia dels pacients hospitalitzats als serveis d’Hematologia 

Clínica i Oncologia Mèdica. Es recullen de forma exhaustiva totes les dades 

demogràfiques, epidemiològiques, clíniques, microbiològiques i referents a l’evolució 

de tots els episodis de bacterièmia, en un protocol de recollida de dades creat per a 

aquest propòsit (anexe 10.1). Les dades de cada pacient es tracten de forma totalment 

anònima, i s’introdueixen a una base de dades específica per a la seva posterior anàlisi.  

En el nostre hospital tots els episodis de bacterièmia són comunicats des del 

laboratori de Microbiologia al metge consultor de malalties infeccioses responsable del 

centre. Es fa una valoració individualitzada de cada cas i es fan les recomanacions 

pertinents sobre el maneig i el tractament antibiòtic.  

 

5.2. Definicions de variables 

 

-Neoplàsia sòlida avançada: Es va considerar en pacients amb metàstasis confirmades 

(estadi IV) i alguns tumors en estadi III (pulmó, pàncrees, estómac, esòfag i urotelial) 

no tributaris de tractament o en clara progressió durant el tractament. Es va excloure 

la neoplàsia de mama i el càncer de pròstata amb metàstasis òssies, el càncer 
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colorectal amb metàstasis hepàtiques o pulmonars ressecables i els tumors germinals 

metastàtics [30]. 

-Neoplàsia hematològica avançada: Es va definir com l’absència d’una remissió 

completa en pacients amb leucèmia així com l’aparició de noves lesions, augment de 

lesions mesurables durant el tractament amb quimioteràpia o la finalització d’un 

tractament quimioteràpic de forma prematura degut a altres evidències de fracàs. 

-Comorbiditats : Es van definir com la presència d’una o més de les següents malalties: 

malaltia pulmonar obstructiva crònica (MPOC), fallada cardíaca o hepàtica, diabetes 

mellitus, insuficiència renal o malaltia vascular cerebral. 

-Es va considerar que els pacients tenien una infecció per un bacil gramnegatiu 

multiresistent en les següents situacions: a) Enterobactèries productores de beta-

lactamas d’espectre estès (BLEE), b) Enterobactèries hiperproductores d’una beta-

lactamasa de tipus AmpC, c) Enterobactèries productores de beta-lactamasa tipus 

OXA, d) Stenotrophomonas maltophilia (patró de multiresistència intrínseca), i e) 

soques de Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter baumannii multiresistents. 

-Multiresistència: Soques resistents a 3 o més classes d’antibiòtics: carbapenèmics 

(imipenem i meropenem), penicil·lines (piperacil·lina, ticarci·lina i piperacil·lina-

tazobactam), cefalosporines (cefepime i ceftazidima), monobactams, aminoglicòsids i 

fluoroquinolones [19]. 

-Estreptococs grup viridans resistents a la penicil.lina: CMI a la penicil·lina ≥ 0.25µL. 

-E. coli resistent a les quinolones: CMI a les quinolones ≥ 2 µL. 

-Neutropènia: Recompte absolut de neutròfils < 500 cèls/mm3. 

-Bacterièmia nosocomial: Segons criteris prèviament acceptats [31] 
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-Tractament antibiòtic previ: Administració d’antibioteràpia sistèmica >48 hores 

durant el mes anterior. 

-Tractament amb corticosteroides: Administració de tractament sistèmic amb 

corticosteroides durant l’episodi de bacterièmia o durant el mes anterior. 

-Profilaxis amb quinolones: Administració d’una quinolona com a mínim 3 dies abans 

de l’episodi de bacterièmia. 

-Profilaxis antifúngica: Administració d’un antifúngic sistèmic com a mínim 3 dies 

abans de l’episodi de bacterièmia. 

-Mucositis severa: Presència de múltiples úlceres que ocupen >25% de la mucosa oral. 

-Bacterièmia polimicrobiana: Bacterièmia originada per dos o més microorganismes 

diferents. 

-Bacterièmia d’origen endògen: Bacterièmia en un pacient amb neutropènia, en el 

que no es va evidenciar cap altre focus de la infecció. 

-La bacterièmia originada per estafilococs coagulasa negatius i altres potencials 

contaminants de la pell es va considerar significativa quan els microorganismes 

creixien en dos o més hemocultius, o bé en un hemocultiu i en una altra localització.  

-Xoc: Pressió sistòlica <90 mmHg que no responia a la reposició de volum i/o que va 

requerir drogues vasoactives [32]. 

-Escala MASCC:  Es va utilitzar l’escala MASCC (Multinational Asssociation for 

Supportive Care in Cancer) per identificar pacients amb baix risc de complicacions [33]. 

-Antibiòtic empíric inadequat: Tractament antibiòtic empíric que no va incloure cap 

antibiòtic actiu in vitro front el microorganisme causal. En els pacients amb 

bacterièmia per bacils gramnegatius productors de BLEE, el tractament empíric amb un 

antibiòtic oxyimino-beta-lactàmic (combinat o no amb un aminoglicòsid) es va 
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considerar inadequat, independentment del valor de la concentració mínima 

inhibitòria (CMI).  

-Temps fins a l’inici de l’antibiòtic correcte: Es va enregistrar amb la variable “dies”, 

considerant el dia més proper a l’hora en que es va iniciar el tractament antibiòtic. 

-Mortalitat global: Èxitus per qualsevol causa durant els següents 30 dies des de 

l’episodi de bacterièmia. 

-Mortalitat precoç: Èxitus durant les següents 48 hores des de l’episodi de 

bacterièmia. 

 

 

5.3. Estudis microbiològics 

 

En els pacients que presentaven febre ≥ 38ºC o en els que es sospitava la 

presència de bacterièmia, es recollien dos sets d’hemocultius, separats per 30 minuts, 

que contenien 10 mL de sang cadascun, i s’enviaven al Servei de Microbiologia.   

Els hemocultius es van processar amb el sistema BACTEC 9240 (Becton 

Dickinson Microbiology Systems) y BACTEC FX. Les ampolles inoculades van ser 

incubades durant 5 dies a una temperatura de 35ºC. La identificació i l’estudi de 

sensibilitat antibiòtica en els bacils gramnegatius i els enterococs, es va realitzar 

utilitzant panels comercials [sistema MicroScan (Siemens) or Vitek (BioMérieux)] o per 

test bioquímic i/o enzimàtic o per Matrix- Assisted Laser Desorption Ionization (MALDI-

TOF; Bruker Daltonics). Altres bacteris grampositius, inclosos els estreptococs del grup 

viridans (EGV), els estafilococs coagulasa negatius, els S. aureus i la resta de 

microorganismes, es van identificar mitjançant mètodes bioquímics convencionals o 
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MALDI-TOF. La sensibilitat antibiòtica dels EGV es va realitzar mitjançant el mètode de 

microdilució, seguint les recomanacions del CLSI. En els bacteris grampositius, la 

sensibilitat antibiòtica es va determinar mitjançant el mètode de difusió en disc, 

seguint les recomanacions del CLSI. Els punts de tall de resistència es van definir 

segons els criteris del CLSI [34,35]. 

La producció de BLEE en els bacils gramnegatius es va confirmar fenotípicament  

mitjançant la prova de sinèrgia amb doble disc utilitzant discs d’amoxicil·lina-

clavulànic. La producció de carbapenemases es va detectar mitjançant el mètode 

modificat de Hodge, i la producció de metalo-beta-lactamases mitjançant la prova de 

sinèrgia amb doble disc utilitzant discs d’EDTA [34,35]. 

 

 

5.4. Aspectes ètics  

 

Aquest projecte es va dur a terme tenint en compte la legislació vigent i acatant 

les normes ètiques de la Declaració de Helsinki i de Bona Pràctica Clínica i de 

Laboratori. L’estudi va ser aprovat pel Comitè Ètic i d’Investigació Clínica de l’Hospital 

Universitari de Bellvitge amb el número de referència PR 328/13 (annex 10.3). El 

tractament, la comunicació i la cessió de les dades de caràcter personal de tots els 

subjectes participants es va ajustar a la Llei Orgànica 15/1999 del 13 de desembre. 

Durant l’estudi no es va aplicar cap intervenció als subjectes participants, ni 

terapèutica, ni diagnòstica o de seguiment, que no fos la indicada pels metges que 

atenien a la pràctica clínica segons el maneig estàndard.  
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5.5. Anàlisi estadística 

 

Els resultats van ser analitzats utilitzant el programa estadístic SPSS (versió 

15.5, SPSS Inc, Chicago, Illinois). Amb les dades obtingudes, inicialment es va fer una 

anàlisi descriptiva. Per detectar diferències significatives entre els grups, es va utilitzar 

el test del Chi-quadrat o el test exacte de Fisher per l’anàlisi de les variables 

categòriques, i el test de la t de Student o la U de Mann-Whitney per les variables 

contínues, segons el resultat de la prova de normalitat de Kolmogorov-Smirnov. 

Finalment, per detectar els factors associats amb les variables dependents, es va 

realitzar una anàlisi multivariant. En aquesta anàlisi es van incloure tots els factors 

relacionats amb la variable dependent detectats a l’estudi univariant, i a més a més, 

aquells que es van considerar clínicament rellevants .Els resultats es van presentar com 

odds ratio (OR) i interval de confiança (IC) del 95%. El nivell de significació estadística 

es va definir amb un valor de P de 0,05 [35]. 

 

 

5.6. Disseny per estudi: 

 

5.6.1. Estudi 1: Objectiu: Determinar les característiques epidemiològiques, 

microbiològiques i relacionades amb el tractament antibiòtic de la bacterièmia dels 

pacients amb tumors sòlids. Identificació dels factors pronòstics de mortalitat a les 48 

hores i 30 dies. 
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Tipus d’estudi. Estudi observacional prospectiu de bacterièmies en pacients 

amb tumors sòlids a l’Institut Català d’Oncologia, Hospital Duran i Reynals , hospital 

per a adults que té 200 llits. 

 

Mida de la mostra. S’han inclòs tots els episodis de bacterièmia en pacients 

adults amb tumors sòlids des de Gener de 2006 fins Juliol 2012, amb un total de 528 

episodis. 

 

Recollida de dades. Es van analitzar tots els episodis de bacterièmia que es van 

detectar durant el període d’estudi excloent els episodis d’un mateix pacient que es 

produïen en un període inferior a quatre setmanes. Es van recollir les dades 

epidemiològiques dels pacients, el tipus de malaltia oncològica així com l’estat evolutiu 

de la malaltia i el tractament rebut. També es va recollir informació sobre l’episodi de 

bacterièmia: microorganismes aïllats, lloc d’adquisició de la bacterièmia i tractaments 

rebuts prèviament. Durant l’ingrés hospitalari es va realitzar seguiment diari dels 

pacients amb la recollida de les dades clíniques i evolutives de l’ingrés hospitalari. Així 

mateix es va registrar tota la informació en relació als tractaments antibiòtics empírics 

i dirigits rebuts així com d’altres maniobres terapèutiques. Es va recollir la mortalitat a 

les 48 hores i 30 dies de l’episodi de bacterièmia. La informació posterior a l’alta 

hospitalària es va obtenir mitjançant el sistema d’informació corporatiu SAP 

Assistencial comú a tots els centres de l’Institut Català de la Salut (història clínica 

electrònica). 
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5.6.2. Estudi 2:. Objectiu: Identificar les diferències de la bacterièmia dels pacients 

neutropènics amb tumors sòlids o malalties hematològiques.  

 

Tipus d’estudi. Estudi observacional i prospectiu en pacients neutropènics amb 

càncer (tumors sòlids i malalties hematològiques) a l’Institut Català d’Oncologia, 

Hospital Duran i Reynals. 

 

Mida de la mostra. Es van incloure tots els episodis de bacterièmia en pacients 

neutropènics adults amb càncer des de Gener de 2006 fins Abril 2013, amb un total de 

493 episodis en pacients amb malalties hematològiques i 86 amb tumors sòlids. 

 

Recollida de dades. Es van analitzar tots els episodis de bacterièmia que es van 

detectar durant el període d’estudi excloent els episodis d’un mateix pacient que es 

van produïr en un període inferior a quatre setmanes. Es van recollir dades 

epidemiològiques dels pacients, el tipus de malaltia (hematològica/oncològica) així 

com l’estat evolutiu de la malaltia i tractament rebut. També es va recollir informació 

sobre els episodis de la bacterièmia: microorganismes aïllats, lloc d’adquisició de la 

bacterièmia i tractaments rebuts prèviament. Durant l’ingrés hospitalari es va realitzar 

seguiment diari dels pacients amb recollida de dades clíniques i evolutives. D’altra 

banda es va registrar tota la informació en relació als tractaments antibiòtics empírics i 

dirigits rebuts així com d’altres maniobres terapèutiques. 

Es va recollir la mortalitat global als 30 dies de l’episodi de bacterièmia. La informació 

posterior a l’alta hospitalària es va obtenir mitjançant el sistema d’informació 
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corporatiu  SAP Assistencial comú a tots els centres de l’ Institut Català de la Salut 

(història clínica electrònica). 

 

 

5.6.3. Estudi 3. Objectiu: Analitzar els factors pronòstics de mortalitat global dels 

pacients neutropènics amb bacterièmia i malaties hematològiques o tumors sòlids.. 

 

Tipus d’estudi. Estudi observacional prospectiu de factors de risc de mortalitat  

global de la bacterièmia en pacients neutropènics amb malalties hematològiques i amb 

tumors sòlids a l’Institut Català d’Oncologia, Hospital Duran i Reynals, hospital per a 

adults que té 200 llits. 

 

Mida de la mostra. Es van incloure tots els episodis de bacterièmia dels pacients 

neutropènics amb malalties hematològiques i tumors sòlids en el període comprès 

entre Gener de 2006 fins Desembre 2013, amb un total de 510 episodis de bacterièmia 

en pacients amb malaltia hematològica i 92 en pacients amb tumors sòlids. 

 

Recollida de dades. Es van analitzar tots els episodis de bacterièmia que es van 

detectar durant el període d’estudi excloent els episodis d’un mateix pacient que es 

van produir en un període inferior a quatre setmanes. Es van recullir dades 

epidemiològiques dels pacients, el tipus de malaltia oncològica així com l’estat evolutiu 

de la malaltia i tractament rebut. També es va recollir informació sobre els episodis de 

la bacterièmia: microorganismes aïllats, lloc d’adquisició de la bacterièmia i 

tractaments rebuts prèviament. Durant l’ ingrés hospitalari es va realitzar seguiment 
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diari dels pacients amb recollida de dades clíniques i evolutives. Així mateix es va 

registrar tota la informació en relació als tractaments antibiòtics empírics i dirigits 

rebuts així com d’altres maniobres terapèutiques. 

Es va recollir la mortalitat global (als 30 dies) de l’episodi de bacterièmia dels 

dos grups (pacients neutropènics amb malalties hematològiques i amb tumors sòlids). 

La informació posterior a l’alta hospitalària es va obtenir mitjançant el sistema 

d’informació corporatiu SAP Assistencial comú a tots els centres de l’Institut Català de 

la Salut (història clínica electrònica). 
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6.1. Estudi sobre l’epidemiologia, el tractament antibiòtic i l’evolució del pacient amb 

tumor sòlid i bacterièmia. 

 

Bloodstream infections in patients with solid tumors. Epidemiology, antibiotic 

therapy and outcomes in 528 episodes in a single cancer center. 

Mar Marin, Carlota Gudiol, Carol Garcia-Vidal, Carmen Ardanuy, Jordi Carratalà 

Medicine (Baltimore). 2014 May; 93(3):143-9. doi: 10.1097/MD.0000000000000026. 

 

 Estudi de l’epidemiologia de la bacterièmia en els pacients amb tumors sòlids. 

 Anàlisi de les característiques clíniques dels episodis de bacterièmia en els 

pacients amb tumors sòlids. 

 Identificació dels microorganismes causals dels episodis de bacterièmia i la 

presència de microorganismes multiresistents. 

 Anàlisi de l’evolució i el pronòstic dels episodis de bacterièmia en els pacients 

amb tumors sòlids. 

 Determinació dels factors pronòstics de mortalitat precoç i global de la 

bacterièmia en pacients amb tumors sòlids. 
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6.2. Estudi sobre la bacterièmia en el pacient neutropènic amb càncer i la 

identificació de diferències entre el pacient amb malaltia hematològica i el pacient 

amb tumor sòlid. 

 

Bloodstream infections in neutropenic patients with cancer: Differences between 

patients with haematological malignancies and solid tumours. 

Marin M, Gudiol C, Ardanuy C, Garcia-Vidal C, Calvo M, Arnan M, Carratalà J. 

Journal of Infection. 2014 Nov;69(5):417-23. doi: 10.1016/j.jinf.2014.05.018. Epub 

2014 Jun 21. 

 

 Comparació de les característiques epidemiològiques i clíniques de la 

bacterièmia en els pacients amb malalties hematològiques i tumors sòlids. 

 Anàlisi de les diferències microbiològiques entre els dos grups de 

subpoblacions. 

 Determinació de la incidència de bacterièmia produïda per microorganismes 

multiresistents en els dos grups de pacients i anàlisi de les diferències. 

 Anàlisi i comparació de la taxa de mortalitat dels pacients amb malalties 

hematològiques i la dels pacients amb tumors sòlids. 

 

 

 

 

 

  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24960295
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24960295
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6.3. Estudi sobre els factors pronòstics de mortalitat en els pacients neutropènics 

amb bacterièmia i malalties hematològiques o tumors sòlids. 

 

Factors influencing mortality in neutropenic patients with haematological 

malignancies or solid tumours with bloodstream infection. 

M. Marin, C. Gudiol, C. Garcia-Vidal, L. Jimenez, E. Domingo-Domenech, FJ. Perez, 

C.Ardanuy, J. Carratalà 

Clinical Microbiology and Infection. 2015 Feb 10. pii: S1198-743X(15)00289-X. doi: 

10.1016/j.cmi.2015.01.029. [Epub ahead of print] 

 

 Identificació de factors pronòstics de mortalitat global dels pacients 

neutropènics amb bacterièmia i malalties hematològiques o tumors sòlids. 

 Anàlisi dels factors pronòstics comuns als dos grups i aquells en que difereixen. 

 Avaluació de les possibles intervencions mèdiques dirigides a la modificació 

dels factors de risc de mortalitat identificats. 
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7.1. La bacterièmia en el pacient amb tumor sòlid: epidemiologia, tractament 

antibiòtic i evolució de 528 casos en un centre hospitalari especialitzat en càncer. 

 

Fins ara, tota la informació sobre bacterièmies en pacients amb tumors sòlids 

ha estat extrapolada d'estudis en pacients amb neoplàsies hematològiques o estudis 

que incloïen pacients amb neoplàsies hematològiques o tumors sòlids en un sol grup 

[4,12]. 

El present estudi és un estudi prospectiu on hi ha participat un gran nombre de 

pacients adults hospitalitzats i ofereix una anàlisi exhaustiva de l'epidemiologia, 

l'etiologia i l’evolució específicament de pacients amb tumors sòlids i bacterièmia. 

Entre els aspectes epidemiològics més destacables, es va trobar que la 

bacterièmia estava produïda principalment en pacients amb tumors hepatobiliars i que 

aquests eren la principal causa de colangitis en aquests pacients, seguit del càncer de 

pulmó i els tumors malignes del tracte gastrointestinal inferior. Un estudi retrospectiu 

amb una mostra de menor grandària (157 episodis de bacterièmia) realitzat per 

Anatoliotaki et al [27] al 2004 va trobar la mama (22%) i el pulmó (18%), els tumors 

malignes primaris més freqüents com a causa de bacterièmia, mentre que els tumors 

hepatobiliars representaven només el 8% dels casos.  

Gairebé la meitat dels nostres pacients presentaven comorbiditats i la majoria 

d'ells estaven rebent quimioteràpia activa en el moment de la infecció, que es va 

produir sobretot en l'entorn hospitalari. Cal remarcar que una gran proporció d'ells 

havien rebut prèviament tractament amb antibiòtics i corticosteroides i la majoria 

tenien dispositius implantats (pròtesis biliars, catèters urinaris, port-a-cath i catèters 
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venosos). Aquestes xifres van ser encara més elevades en aquells episodis causats per 

organismes multiresistents, en concordança amb la literatura [21]. 

Cal destacar que es van identificar 98 episodis de colangitis que representaven 

el focus d’infecció més freqüent de bacterièmia seguit per altres infeccions abdominals 

i les infeccions de les vies urinàries a diferència d’ Anatoliotaki et al [27] que van trobar 

com a focus més freqüent de bacterièmia les infeccions del tracte urinari (34%). En el 

nostre estudi, la infecció de catèter bacterièmica va representar només el 10% del 

total, en contrast amb altres estudis que van incloure neoplàsies hematològiques en 

què la bacterièmia relacionada amb el catèter va ser més prevalent [4,6,12]. A 

diferència del nostre, en un estudi prospectiu realitzat amb un numero petit de 

pacients amb càncer, es va trobar que les infeccions de catèter eren el principal focus 

de bacterièmia tant en pacients amb tumors sòlids com amb neoplàsies 

hematològiques [25]. 

És destacable el fet que només el 15% dels episodis de bacterièmia en pacients 

amb tumors sòlids en el nostre estudi, es van produir durant la neutropènia. Aquesta 

troballa contrasta amb els estudis realitzats en pacients amb neoplàsies 

hematològiques, en què la majoria dels episodis van ocórrer durant períodes de 

neutropènia [4,37,39].  

L’anàlisi dels agents patògens causants de bacterièmia, va revelar que els bacils 

gramnegatius van ser els microorganismes més freqüentment aïllats en pacients amb 

tumors sòlids, principalment E. coli, P. aeruginosa i K. pneumoniae. Entre les 

bacterièmies grampositives, els estreptococs del grup viridans van ser els 

microorganismes causals més freqüents, seguit per S. aureus i Enterococcus spp. 

L’augment de la prevalença dels enterococs és ben reconeguda arreu del món [3]. Els 
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estafilococs coagulasa-negatius van representar només el 16% de tots els bacteris 

grampositius la qual cosa representa una xifra molt menor en comparació amb les 

sèries hematològiques [2,6,12]. Un gran estudi longitudinal realitzat al Regne Unit [6] 

que comparava l'etiologia de les bacterièmies en pacients hematològics i oncològics va 

trobar un predomini de microorganismes grampositius, essent els estafilococs 

coagulasa negatius els bacteris més freqüents causants de bacterièmia en ambdós 

grups de pacients. Aquestes discrepàncies amb el nostre estudi podrien explicar-se per 

l'escàs ús de profilaxi antibiòtica en pacients amb tumors sòlids en el nostre hospital i 

la millora en les mesures de barrera a l’hora de inserir i manipular els catèters, com es 

posa de manifest en una recent revisió sistemàtica dels canvis en l'epidemiologia de les 

bacterièmies durant els darrers cinc anys [3]. De fet, les guies actuals recomanen la 

profilaxi antibiòtica primària amb quinolones en pacients amb neutropènies esperades 

profundes i perllongades (<100 neutròfils/mm3 durant > 7 dies) que correspon 

principalment a pacients amb neoplàsies hematològiques [1]. 

És important destacar que es van identificar 61 microorganismes 

multiresistents, sobretot Enterobacteris productors de BLEE i AMPc. Aquesta troballa 

és concordant amb estudis recents que han documentat un augment en la resistència 

als antibiòtics entre els bacils gram negatius arreu del món [13,40,41,43,45].  

La majoria dels pacients va rebre tractament antibiòtic empíric, sent el més 

freqüent el betalactàmic+inhibidor de les betalactamases, seguit pels 

oximinobetalactàmics. Cal assenyalar que un 23% dels pacients va rebre un tractament 

antibiòtic empíric inadequat, amb una proporció més gran en aquells amb una 

bacterièmia causada per una soca multiresistent. D’acord amb aquests resultats, es va 

observar que els pacients amb organismes resistents a múltiples antibiòtics havien 
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rebut tractament antibiòtic empíric inadequat amb més freqüència que els pacients 

amb bacterièmies causades per soques sensibles i que per tant presentaven un pitjor 

pronòstic. Fins on sabem, només un estudi ha analitzat els resultats clínics i factors 

pronòstics de les bacterièmies en pacients amb tumors sòlids [27]. Els investigadors 

van trobar que l'administració del tractament antibiòtic empíric inicial inadequat i 

l'aparició de xoc van ser els únics factors de risc associats a la mortalitat. En el nostre 

estudi, vam trobar que els pacients amb tumors sòlids i bacterièmia tenien altes taxes 

de mortalitat precoç i global (del 7% i 32%, respectivament). Els únics factors de risc 

independents associats a la mortalitat precoç van ser el focus endògen, la presentació 

clínica en forma de xoc, i el tractament amb corticosteroides, mentre que la presència 

d'una neoplàsia crònica avançada, els corticosteroides, i el xoc es van associar 

significativament amb la mortalitat global. És destacable el fet que la presentació 

clínica en forma de xoc i el tractament amb corticosteroides es van trobar associats 

tant a la mortalitat precoç com a la global. 

Els corticosteroides juguen un paper decisiu en la funció immune de macròfags 

i granulòcits així com en la funció sistèmica de les citoquines. A més, el tractament 

amb corticosteroides crònic suprimeix la producció de l'hormona alliberadora de 

corticotropina i pot induir l'atròfia adrenal. En conseqüència, les respostes suprarenals 

a la infecció poden ser insuficients per controlar la situació inflamatòria [38].  

D'altra banda, la sèpsia greu i el xoc sèptic continuen sent importants 

problemes de salut en els que la velocitat i la conveniència del tractament que 

s'administra en les primeres hores és determinant en el pronòstic. Actualment es 

pensa que la relació intrínseca entre l'hoste i el microorganisme és crítica en la 

patogènesi del xoc sèptic, i molts factors de l'hoste influeixen en la capacitat de 
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desenvolupar una resposta immunitària òptima contra la infecció. Actualment, estan 

en estudi noves estratègies contra el xoc sèptic [47,48]. 

És important destacar que, segueix havent un gran dilema amb els pacients 

amb neoplàsies avançades cròniques si han de ser o no admesos en les unitats de 

cures intensives i rebre ventilació mecànica. Hi ha estudis que suggereixen que les 

característiques específiques del càncer, inclòs el pronòstic a llarg termini, tenen un 

efecte mínim en el pronòstic a curt termini durant la malaltia crítica aguda. Si la 

presència de metàstasis en els pacients amb tumors sòlids té algun impacte durant la 

malaltia crítica no està clar. La majoria d’estudis són retrospectius i tenen biaix de 

selecció doncs els pacients amb neoplàsies que tenen poques possibilitats 

terapèutiques són tractats amb mesures exclusivament pal·liatives i no van a la UCI 

[54]. 

En el nostre estudi, no es va trobar una associació estadísticament significativa 

entre el tractament antibiòtic empíric inadequat i el mal pronòstic, ni amb la variable 

temps d'antibiòtic adequat. Això va ser confirmat fins i tot després d'excloure aquells 

episodis causats per estafilococs coagulasa negatius, tenint en compte que són 

organismes menys virulents. D'altra banda, es va observar que el tractament antibiòtic 

empíric inadequat es va donar en una major proporció de pacients amb bacterièmia 

causada per una soca multiresistent, però no es va trobar associació estadística amb 

una major mortalitat. No obstant això, s’ha documentat en diferents ocasions la relació 

entre la infecció per bacteris multiresistents i una pitjor evolució clínica [14, 21, 42, 44, 

46]. Aquests resultats es poden justificar degut al fet que els pacients que van rebre 

tractament antibiòtic inadequat o adequat però a partir de les primeres 24 hores o 

inclús de les primeres 48 hores després del diagnòstic, sovint tenien infeccions no 
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considerades clàssicament infeccions greus (infeccions del tracte urinari, colangitis o 

infeccions de teixits tous). Tot i això, els nostres resultats suggereixen que els pacients 

que presenten factors de risc de bacterièmies causades per organismes 

multiresistents, com ara l`hospitalització prèvia, la presència dels dispositius, o consum 

previ d’antibiòtics, es podrien beneficiar d’un tractament antibiòtic empíric precoç 

d’ampli espectre.  

Malgrat presentar una sèrie de punts forts, l’actual estudi prospectiu amb una 

gran cohort de pacients amb bacterièmia té algunes limitacions que han de ser 

reconegudes. En primer lloc, es va dur a terme en una sola institució, fet que pot no 

reflectir l'epidemiologia dels diferents centres i / o diferents zones geogràfiques. En 

segon lloc, analitzem un grup heterogeni de pacients amb tumors sòlids, que poden 

tenir diferents característiques epidemiològiques, clíniques i comportaments que 

altres pacients. Finalment, la tipificació molecular de les soques multiresistents aïllades 

no es va realitzar.  

En conclusió, hem trobat que els pacients amb tumors sòlids i bacterièmia 

tenen característiques particulars: els tumors d’origen hepatobiliar i pulmonar són les 

neoplàsies més freqüentment implicades, i la colangitis és el focus més recurrent de 

les bacterièmies, causades principalment per bacils gramnegatius. Els organismes 

multiresistents són relativament comuns entre els pacients amb tumors sòlids i 

bacterièmia, especialment quan els pacients han rebut prèviament tractament amb 

antibiòtics o han estat hospitalitzats, i són pacients que sovint reben tractament 

antibiòtic empíric inadequat. La mortalitat en els pacients amb tumors sòlids i 

bacterièmia és alta, especialment entre els pacients amb neoplàsies avançades 

cròniques, aquells que reben tractament amb corticosteroides i els que tenen una 
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presentació clínica en forma de xoc. En aquests pacients és important l’ús apropiat 

dels corticosteroides i millorar les estratègies per al maneig del xoc de cara a reduir la 

mortalitat. 

 

 

7.2. La bacterièmia en el pacient neutropènic amb càncer: identificació de diferències 

entre el pacient amb malaltia hematològica i el pacient amb tumor sòlid 

 

Aquest estudi prospectiu que va comptar amb un gran nombre de pacients 

neutropènics amb càncer i bacterièmia, es va centrar en la identificació de les 

diferències entre els pacients amb neoplàsies hematològiques i en pacients amb 

tumors sòlids amb la finalitat de proporcionar un tractament dirigit més específic. Les 

principals conclusions van ser: 1) La incidència de bacterièmia en pacients amb 

neutropènia va ser major en pacients amb neoplàsies hematològiques que en aquells 

amb tumors sòlids; 2) els focus de bacterièmia van ser marcadament diferents en els 

dos grups; 3) ) la bacterièmia va ser deguda principalment a bacils gramnegatius en 

ambdós grups amb P. aeruginosa com a principal agent causal en pacients amb tumors 

sòlids; 4) els bacils gramnegatius multiresistents es van aïllar amb major freqüència en 

el grup de malalties hematològiques; 5) la mortalitat precoç i global van ser 

significativament majors en els pacients amb tumors sòlids.  

El nostre estudi va trobar que la incidència de bacterièmia va ser gairebé vuit 

vegades més gran en els pacients hematològics que en els pacients amb tumors sòlids. 

Aquesta conclusió està d'acord amb un ampli estudi realitzat recentment al Regne 

Unit, en que es va trobar una incidència 3 vegades major en els pacients amb 
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neoplàsies hematològiques en comparació amb els pacients amb tumors sòlids. Cal 

assenyalar però, que l'estudi britànic va incloure tant pacients neutropènics com no 

neutropènics [6], mentre que el nostre es va centrar només en els pacients 

neutropènics.  

Una troballa important del nostre estudi va ser que la pneumònia i la infecció 

del tracte urinari van ser els focus d’origen de bacterièmia més freqüents en el grup de 

tumors sòlids, mentre que l’origen endògen i la bacterièmia relacionada amb el catèter 

van ser més freqüents en pacients amb neoplàsies hematològiques. El major 

percentatge d’infeccions de catèter de les bacterièmies dels pacients hematològics 

podria explicar-se per la major proporció de catèters vasculars en aquests pacients, 

que en la majoria de casos estaven ingressats a l'hospital a l'inici de la bacterièmia. Per 

contra, un altre estudi que també va incloure pacients neutropènics i no neutropènics, 

va trobar que la infecció del catèter va ser el principal focus de bacterièmia en ambdós 

grups de pacients amb càncer [52].  

El nostre estudi posa de manifest la rellevància dels bacils gramnegatius com la 

principal causa de bacterièmia a ambdós grups; però especialment entre els pacients 

amb tumors sòlids. En aquests pacients P. aeruginosa va ser l'agent causal més 

freqüent, mentre que el estafilococs coagulasa-negatius van ser més freqüentment 

aïllats en pacients amb neoplàsies hematològiques. Aquesta troballa és concordant 

amb els focus més freqüents de bacterièmia identificats en cada grup de l'estudi. La 

literatura sobre l'etiologia de la bacterièmia en pacients amb càncer és limitada i els 

seus resultats són contradictoris; alguns autors han identificat els bacils gramnegatius 

com la principal causa de bacterièmia [28,3], però altres han identificat organismes 

grampositius [6,52]. No obstant això, cap d'aquests estudis inclou pacients 
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neutropènics i la majoria d'ells no distingeixen entre els pacients amb neoplàsies 

hematològiques i aquells amb tumors sòlids.  

Una troballa important en el nostre estudi va ser l'aïllament més freqüent de 

bacils gramnegatius multiresistents en el grup de malalties hematològiques, degut 

principalment a Enterobacteris productors de BLEE. Aquest grup de pacients havia 

rebut amb més freqüència tractament antibiòtic previ que els pacients amb tumors 

sòlids, factor de risc conegut per al desenvolupament de resistència [53]. L'aparició de 

bacils gramnegatius multiresistents s'ha convertit en un important problema de salut 

arreu del món i és especialment preocupant en els pacients immunosuprimits amb 

càncer [21]. S’ha documentat en diversos estudis la relació entre la infecció per 

bacteris resistents i la mala evolució clínica [42-44], principalment a causa del retard 

en l'inici del tractament antibiòtic adequat. En aquest sentit, en el nostre estudi vam 

trobar que els pacients amb neoplàsies hematològiques eren més propensos a rebre 

tractament antibiòtic empíric inadequat, d'acord amb el major nombre d'infeccions a 

causa de bacils gramnegatius multiresistents d’aquest grup. A més, la taxa de 

mortalitat global va ser també major en els pacients infectats per un bacil 

gramnegatius multiresistent. És per tant important, identificar aquells pacients en risc 

d'infecció per una soca resistent, per tal de triar un règim d'antibiòtics òptim. 

Les opcions de tractament per a les infeccions per bacils gramnegatius 

multiresistents són sovint limitades. Els carbapenèmics són els fàrmacs d'elecció per a 

les infeccions causades per microorganismes productors de BLEE, però el seu ús pot no 

ser apropiat en les infeccions causades per P. aeruginosa, A. baumannii o S. 

maltophilia, on la resistència als carbapenèmics és cada vegada més gran. L'elecció del 

tractament antibiòtic empíric inicial en pacients amb sèpsia greu en els quals se sospita 
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un microorganisme multiresistent és sovint un desafiament clínic, especialment en 

l'època actual, quan hi ha molt pocs antibiòtics nous i les combinacions d'antibiòtics 

solen ser necessàries. En aquest sentit, les dades epidemiològiques de la zona 

geogràfica, la institució i la sala d’hospitalització poden ser de gran utilitat [13,15]. Els 

pacients neutropènics amb càncer que presenten una història recent de colonització 

per un microorganisme resistent o que han estat sota pressió antibiòtica significativa 

es podrien beneficiar d'un tractament antibiòtic empíric que comprengui una 

combinació d'un ampli espectre de -lactàmics (per exemple, un carbapenèmic) més 

un aminoglicòsid o una fluoroquinolona. Aleshores, el tractament s’hauria de 

desescalar a un tractament d’espectre més estret si el laboratori de microbiologia no 

informa de patògens resistents o identifica un patogen concret i defineix el seu perfil 

de sensibilitat [15].  

La mortalitat precoç i global va ser significativament major en pacients amb 

tumors sòlids, probablement degut a que presentaven un estadi més avançat de la 

seva malaltia de base. És especialment rellevant el fet que els pacients hematològics 

van ser admesos amb més freqüència a la UCI i van requerir més sovint ventilació 

mecànica invasiva. Aquesta troballa es podria justificar pel fet que el grup de pacients 

amb neoplàsies hematològiques va incloure pacients més joves amb un millor 

pronòstic global. No obstant això, el pronòstic dels pacients amb tumors sòlids ha 

millorat significativament en les últimes dècades. Si els pacients amb tumors sòlids en 

estadi avançat han de ser o no ingressats a la UCI segueix sent un tema de debat. 

Recentment hi ha una tendència al ingrés de pacients a la UCI d'acord amb la gravetat 

de la malaltia aguda en lloc de valorar exclusivament factors relacionats amb la 

neoplàsia [54].  
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Els punts forts d’aquest estudi inclouen la naturalesa prospectiva de la cohort, el gran 

nombre d’episodis de bacterièmia en pacients amb càncer neutropènics i la exhaustiva 

recopilació de dades a través d’un protocol uniforme. Malgrat això, hi ha algunes 

limitacions que cal tenir en compte: en primer lloc l’estudi s’ha realitzat a una sola 

institució i pot no reflectir l’epidemiologia dels diferents centres o diferents àrees 

geogràfiques i en segon lloc no s’ha realitzat cap estudi molecular dels bacils 

gramnegatius multiresistents. 

En aquest estudi podem concloure, que es van identificar diferències 

significatives en l'etiologia, la resistència als antibiòtics i l’evolució clínica de la 

bacterièmia que es produeix en els pacients neutropènics amb tumors sòlids i en 

aquells amb neoplàsies hematològiques. Els bacils gramnegatius multiresistents van 

ser aïllats més freqüentment en pacients amb neoplàsies hematològiques, i van rebre 

sovint tractament antibiòtic empíric inadequat. Aquests resultats s'han de tenir en 

compte a l’hora d’escollir un tractament antibiòtic empírica en pacients neutropènics 

febrils amb tumors sòlids o tumors hematològics, per tal de donar-los un tractament 

més dirigit i intentar millorar el seu pronòstic. 

 

 

7.3 Factors pronòstics de mortalitat dels pacients neutropènics amb bacterièmia i 

malalties hematològiques o tumors sòlids. 

 

Els pacients neutropènics amb càncer constitueixen un grup heterogeni en els 

que les malalties de base poden pertànyer al grup de neoplàsies hematològiques o 

tumors sòlids i per tant el maneig terapèutic subjacent pot variar significativament. En 
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el nostre estudi, que va incloure a un gran nombre de pacients neutropènics amb 

episodis de bacterièmia documentades prospectivament durant un període de 7 anys, 

la taxa mortalitat global va ser del 12,1% en pacients amb neoplàsies hematològiques i 

el 36,3% en els pacients amb tumors sòlids. 

Els factors de risc associats a una major mortalitat identificats en el nostre 

estudi en ambdós grups de pacients amb càncer i bacterièmia van ser la presència 

d'una neoplàsia avançada i el tractament amb corticosteroides. Els pacients amb 

càncer descontrolat tenen un major risc de mort durant la bacterièmia, un fet 

relacionat amb el baix performance status que sovint presenten aquests pacients. Avui 

dia, s'utilitzen noves estratègies pel tractament de malalties neoplàsiques, i en general 

el pronòstic dels pacients amb càncer està millorant. No obstant això, les 

complicacions infeccioses segueixen constituint una de les causes més freqüents de 

mort en aquests pacients. Així mateix, els corticosteroides juguen un paper decisiu en 

la funció immune dels macròfags i granulòcits, així com en l'expressió sistèmica de les 

citoquines. A més, el tractament crònic amb corticosteroides suprimeix la producció de 

l'hormona alliberadora de corticotropina, i pot induir l'atròfia adrenal. En 

conseqüència, les respostes suprarenals a la infecció poden ser insuficients per 

controlar la situació inflamatòria [38].  

L’ ingrés a UCI es va trobar que era un dels factors de risc més importants 

associats a la mortalitat en pacients amb neoplàsies hematològiques, mentre que això 

no es va objectivar en els pacients amb tumors sòlids. Aquesta troballa pot ser deguda 

al fet que els pacients hematològics van ser admesos amb més freqüència a la UCI i van 

requerir més sovint ventilació mecànica invasiva. La pregunta de si els pacients amb 

tumors sòlids avançats han de ser admesos a la UCI segueix sent un tema de debat. 
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Recentment, hi ha hagut una tendència cap a l'admissió dels pacients a la UCI d'acord 

amb la gravetat de la malaltia aguda i no a pas als factors relacionats amb l’estat 

evolutiu de la neoplàsia [54].  

Una troballa important del nostre estudi va ser que les bacterièmies per bacils 

gramnegatius multiresistents van ser un predictor independent de mortalitat en 

pacients amb neoplàsies hematològiques. Les probabilitats de mort van ser gairebé 

quatre vegades més grans en aquest grup de pacients que en aquells amb soques 

sensibles. Aquest resultat està d’acord amb l’estudi de Tumbarello et al, que va 

realitzar un estudi retrospectiu dels factors de risc de mortalitat en pacients amb 

bacterièmia amb neoplàsies hematològiques. Cal assenyalar, però, que la seva 

població d'estudi va incloure a pacients amb i sense neutropènia [5]. En els nostres 

pacients, la bacterièmia per bacils gramnegatius multiresistents es va aïllar amb major 

freqüència en el grup de neoplàsies malignes hematològiques que en aquells amb 

tumors sòlids, degut principalment a enterobacteris productors de BLEE. Els pacients 

hematològics havien rebut més freqüentment antibiòtics prèviament que els pacients 

amb tumors sòlids, sent aquest un factor de risc àmpliament conegut per al 

desenvolupament de resistència [13]. L'aparició de bacils gramnegatius multiresistents 

s'ha convertit en un important problema de salut arreu del món i és d'especial 

preocupació entre els pacients immunodeprimits amb càncer [3,13,21]. L’associació 

entre una infecció per un microorganisme resistent i un pitjor pronòstic s’ha descrit 

anteriorment en diversos contexts, principalment degut al retard en l'inici d'un 

tractament antibiòtic adequat [3,21,28,43]. Aquesta relació no es va trobar en els 

pacients amb tumors sòlids.  
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Una puntuació en l’escala de risc MASCC inferior a 21 punts va resultar ser un 

factor de risc de mortalitat en pacients neutropènics amb neoplàsies hematològiques. 

D’acord amb els resultats d'aquest estudi, Klastersky et al. va reportar una mortalitat 

més elevada així com un major nombre de complicacions en aquest subgrup de 

pacients [16] En aquest context, un altre sistema de puntuació ha estat recentment 

desenvolupat i validat específicament per a pacients amb neoplàsies hematològiques i 

bacterièmia basat en alguns factors que inclouen l’edat, la insuficiència renal aguda, la 

neutropènia severa, la infecció nosocomial i l’índex de comorbiditat de Charlson [7]. 

No es va trobar una associació significativa entre el tractament antibiòtic 

empíric inadequat i un pitjor pronòstic en cap dels dos grups. No obstant això, cal tenir 

en compte que la majoria dels episodis de bacterièmia en pacients que rebien 

tractament antibiòtic inadequat van ser causats per estafilococs coagulasa negatius. 

De fet, la bacterièmia per estafilococs coagulasa negatius va resultar ser un predictor 

de menor mortalitat en pacients amb neoplàsies hematològiques, com s'ha esmentat 

en altres estudis [16,17] Aquests organismes són freqüentment resistents al 

tractament empíric habitual, però poques vegades són causa de mort [55]. 

Cal destacar que en pacients amb neoplàsies hematològiques, el tractament 

antibiòtic empíric combinat es va trobar que era un factor protector de mortalitat. En 

les darreres dècades la monoteràpia ha estat considerada tan eficaç com el tractament 

combinat amb aminoglicòsids [20]. No obstant això, a causa del creixent problema de 

les resistències, les guies recents recomanen un algoritme de desescalada amb 

antibiòtics o combinacions d'ampli espectre inicials en els pacients amb coneguda 

colonització prèvia o infecció amb patògens resistents, en els centres on els patògens 

resistents són freqüents així com en pacients amb presentació clínica complicada [15].  
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En pacients amb tumors sòlids, el xoc sèptic a l’inici de la bacterièmia es va 

trobar que era un important factor de risc associat a la mortalitat. Aquest resultat està 

d'acord amb estudis previs, que també han documentat el mal pronòstic del xoc, on la 

velocitat i la idoneïtat del tractament administrat durant les primeres hores pot influir 

clarament en l’evolució [4,15,56] No obstant això, aquest factor de risc no es va trobar 

associat a una major mortalitat en els nostres pacients hematològics. 

Els punts forts d'aquest estudi inclouen el caràcter prospectiu de la cohort, el 

gran nombre d'episodis de bacterièmia en pacients neutropènics amb càncer i la 

recollida exhaustiva de dades per mitjà d'un protocol uniforme. Tanmateix, hi ha 

algunes limitacions que han de ser reconegudes. En primer lloc, aquest és un estudi 

d'un sol centre, en una zona geogràfica determinada. En segon lloc, igual que amb 

qualsevol estudi observacional, hi ha un potencial de confusió residual. Finalment, els 

criteris d'admissió a la UCI al nostre hospital no són homogenis.  

En conclusió, determinats factors pronòstics poden ajudar a detectar els 

pacients amb major risc de mort. La intervenció mèdica davant d'alguns d'aquests 

factors podria millorar l’evolució dels pacients amb bacterièmia i neoplàsies 

hematològiques o tumors sòlids. 
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1. Estudi de la bacterièmia en el pacient amb tumor sòlid: epidemiologia, tractament 

antibiòtic i evolució. 

 

 La bacterièmia en els tumors sòlids es va donar principalment en els pacients 

amb tumors hepatobiliars i pulmonars, essent la colangitis el focus d’infecció 

més freqüent. 

 Els bacils gramnegatius van ser els microorganismes més freqüentment aïllats, 

principalment Escherichia coli, Pseudomonas. aeruginosa i Klebsiella. 

pneumoniae. 

 En el nostre estudi, la incidència de bacterièmia per microorganismes 

multiresistents va ser del 13%, essent els mecanismes de resistència més 

freqüents la producció de beta-lactamases d’espectre estès, seguit de la 

hiperproducció d’AmpC  

 Els pacients amb bacterièmia causada per bacils gramnegatius multiresistents 

van rebre tractament antibiòtic empíric inadequat amb més freqüència, i van 

presentar un pitjor pronòstic.  

 La mortalitat en els pacients amb tumors sòlids i bacterièmia és alta (32%), 

especialment entre els pacients amb neoplàsies avançades cròniques, aquells 

que reben tractament amb corticosteroides i els que tenen una presentació 

clínica en forma de xoc.  
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2. Estudi de la bacterièmia en el pacient neutropènic amb càncer: identificació de 

diferències entre el pacient amb neoplàsia hematològica i el pacient amb tumor 

sòlid. 

 

 La incidència de bacterièmia en pacients amb neutropènia va ser vuit vegades 

superior en pacients amb neoplàsia hematològica que en aquells amb tumor 

sòlid. 

 Els focus de bacterièmia van ser marcadament diferents en els dos grups; la 

pneumònia i el tracte urinari van ser els focus d’infecció més freqüents en el 

grup de tumors sòlids, mentre que l’origen endogen i la bacterièmia de catèter 

van ser més freqüents en pacients amb neoplàsies hematològiques. 

 La bacterièmia gramnegativa va ser més freqüent en els dos grups de pacients, 

essent Pseudomonas aeruginosa l’agent causal més freqüent en els pacients 

amb tumors sòlids. 

 Els bacils gramnegatius multiresistents es van aïllar amb més freqüència en els 

pacients hematològics, principalment Enterobacteris productors de beta-

lactamases d’espectre estès. Aquest grup de pacients va tenir un pitjor 

pronòstic.  

 La mortalitat precoç i global van ser significativament superiors en els pacients 

amb tumors sòlids. 
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3. Factors pronòstics de mortalitat dels pacients neutropènics amb bacterièmia i 

malalties hematològiques o tumors sòlids. 

 

 La taxa de mortalitat global va ser del 12% en pacients amb neoplàsies 

hematològiques i del 36% en els pacients amb tumors sòlids.  

 Els factors de risc de mortalitat comuns a ambdós grups de pacients van ser la 

presència d'una neoplàsia avançada i el tractament amb corticosteroides. 

 En els pacients hematològics, l’ingrés a la UCI, la bacterièmia causada per bacils 

gramnegatius multiresistents i la puntuació en l’escala de risc MASCC inferior a 

21 punts, van ser identificats com a factors de risc independents de mortalitat, 

mentre que la bacterièmia produïda per estafilococs coagulasa negatius i el 

tractament antibiòtic empíric combinat, van resultar factors protectors de 

mortalitat. 

 En el grup de pacients amb tumors sòlids, a banda de la neoplàsia avançada i el 

tractament amb corticoides, el xoc sèptic també es va identificar com a factor 

associat a mortalitat. 
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10.1. PROTOCOL DE RECOLLIDA DE DADES DELS EPISODIS DE BACTERIÈMIA 
 
PROTOCOL DE RECOLLIDA DE DADES DELS EPISODIS DE BACTERIÈMIA 
A L’HOSPITAL DURAN I REYNALS 

ICO 

 

Número:                                 I_I_I_I_I 

Història clínica:                         I_I_I_I_I_I_I_I_I 

Nom: 

Cognoms: 

Edat:     I_I_I     Data naixement:                     I_I_I_I_I_I_I     

Sexe:      0. masculí; 1. femení                   I_I 

 

Malaltia de base: (annexa nº 1)               I_I_I_I_I 

Tipus malaltia:                    1.hematològica;2.tumor sòlid                I_I             

Trasplantament:                   0. no;  1. sí           I_I 

Tipus trasplantament:                         I_I 

 1. Auto     3. Cordó 

 2. Alo     4. Dual (haploidèntic + cordó) 

 Data trasplantament (dd, mm, aa):                                 I_I_I_I_I_I_I 

Règim de condicionament:1. Mieloablatiu 2. Reduit-Mini                               I_I 

Tipus de donant    0.emparentat;1.no emparentat              I_I             

 

Resposta al tractament de la malaltia de base:                   I_I 

 0. no tractament     4. no evaluable 

 1. remissió completa    5. QMT pal.liativa    

 2. remissió parcial   6. altres (especificar): 

 3. fracàs  

 

Malaltia crònica avançada:    0. no; 1. sí                     I_I 

(metastàssica excepte hepàtiques IQ, mama/pròstata+M1òssies i germinals; localment 

avançada que no es pot tractar, glioblastomes)  
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Presència de GVHD 0.  no; 1.  sí                         I_I 

Grau__________      Agut/crònic____________  

Localització____________________ 

Ha rebut quimio en els 6 mesos previs? 0. no; 1. sí                     I_I 

Número de tandes de quimio          I_I_I  

Índex del risc de la neutropènia febril MASCC : (annexa nº2)                 I_I_I 

Índex MASCC  21   0. no; 1. sí                     I_I 

Altres comorbiditats?       0.  no; 1.  sí            I_I 

 Quines?=    1. __________________ 

     2. __________________ 

     3. __________________ 

Data ingrés actual:   (dd, mm, aa)                             I_I_I_I_I_I_I 

Data extracció dels hemocultius:                   I_I_I_I_I_I_I 

Dies des de l’ingrés a la bacterièmia:                                                                I_I_I_I 

 

Dies des del trasplantament a la bacterièmia:                                                   I_I_I_I 

Organisme nº 1 aïllat a l’hemocultiu: (annexa  nº 3)                                       I_I_I_I_I 

Organisme nº 2 aïllat a l’hemocultiu:                                                              I_I_I_I_I 

Organisme nº 3 aïllat a l’hemocultiu:                                                              I_I_I_I_I 

Número d’hemocultius positius de l’episodi:                   I_I_I 

Descripció de la bacterièmia en grups:                                 I_I 

 1. Gram + 

 2. Gram – 

 3. Fongs 

 4. Anaerobis 

 5. Polimicrobiana 

 

Lloc d’adquisició de la bacterièmia:                                 I_I 

1. Intrahospitalària 2. Extrahospitalària  3. Health-care 

  

Ha persistit la bacterièmia >48h des de l’inici d’un tractament correcte:                 I_I 

0. no   1. sí   2. desconegut (no nous hemos)  
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Localització de la infecció responsable: (annexa nº 4)                            I_I_I 

    

Prèvia profilaxi antibacteriana des d’almenys 3 dies abans?                               I_I 

0. no; 1. sí 

Tipus de profilaxi antibacteriana:                                                                             I_I 

1. quinolona (quina=____________________________________________) 

 2. septrin 

3. altres (quins=_______________________________________________) 

Dies de profilaxi antibacteriana prèvia:                    I_I_I 

Prèvia profilaxi antifúngica des d’almenys 3 dies abans?                               I_I 

0. no; 1. sí 

Tipus de profilaxi antifúngica:                                                                                  I_I 

1. fluconazol  4. voriconazol 

2. itraconazol  5. amfotericina 

3. posaconazol 6. altres (quins=)    

Dies de profilaxi antifúngica prèvia:                    I_I_I 

 

Habia rebut antibiòtics en els 30 dies previs?                                                         I_I 

 0. no; 1. sí 

Antibiòtic nº 1 rebut prèviament: (annexa 5)                                                     I_I_I_I 

Antibiòtic nº 2 rebut prèviament:                                                I_I_I_I 

Antibiòtic nº 3 rebut prèviament:                                                 I_I_I_I 

 

Tenia el pacient < 500 granulocits el dia de la bacterièmia?                                   I_I 

  0. no; 1. sí 

Número de granulocits el dia de la bacterièmia                                                      I_I 

 1. 0 – 100 

 2. 100 – 500 

 3. 500 – 1000 

 4. > 1000 

Número de dies previs amb < 500 granulocits:                          I_I_I_I 
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Número de dies amb <500 granulocits després                               

de la bacterièmia:                                                                                              I_I_I_I 

 

Portador de sonda urinària > 48 hores?  0. no; 1. sí                                  I_I 

Portador de via venosa > 48h?                          0. no; 1. sí                                  I_I 

Catèter curt  > 48h?                                           0. no; 1. sí                                  I_I 

Catèter venós llarg accés perifèric > 48h?          0. no; 1. sí                                  I_I 

Catèter venós llarg accés central  > 48h?          0. no; 1. si                                  I_I 

Porth-A-Cath > 48h?                                          0. no; 1. sí                                  I_I 

Pròtesi biliar      0. no; 1. sí                                  I_I 

Altres manipulacions (especificar):   0. no; 1. sí                    I_I  

 

En el mes previ a la bacterièmia ha rebut: 

 Quimioteràpia  0. no; 1. sí            I_I  

Radioteràpia   0. no; 1. sí               I_I 

 Corticoids                  0. no; 1. sí                      I_I 

En els últims 3 mesos ha rebut : 

Anticossos monoclonals      0. no; 1. sí                      I_I 

  Quins? =________________________________________________ 

 Ciclosporina             0. no; 1. sí            I_I 

Fludarabina             0. no; 1. sí            I_I 

 Altres inmunosupressors   0. no; 1. sí                        I_I 

Quins? = 

Ingrés en els 3 mesos previs 0. no; 1. sí                                                    I_I 

Ingrés a UCI els 3 mesos  previs 0. no; 1. sí prèvia; 2. actual                              I_I 

Estava intubat els 7 dies previs?    0.no; 1. sí                                                    I_I 

Havia estat sotmès a cirurgia major el mes previ? 0. no; 1. sí                   I_I 

Ha patit infeccions prèvies durant l’ingrés actual? 0. no; 1. sí                   I_I 

Número d’infeccions de l’apartat anterior                                 I_I 

 Quines?=_____________________________________________________ 
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Hi ha hagut bacterièmies prèvies durant el mateix episodi? 0. no; 1. sí            I_I 

 Microrganismes=_______________________________________________ 

      

Altres infeccions concomitants durant el mateix episodi? 0. no; 1. sí                   I_I 

Quines? =____________________________________________________ 

Mucositis greu (III-IV) en els 3 dies previs                    0. no; 1. sí                   I_I 

Antiàcids, bloquejants H2 o inhibidors BP                    0. no; 1. sí                   I_I 

 Quin? =______________________________________________________ 

Estatines 0. no; 1. sí     I_I Aspirina  0. no; 1. sí                   I_I 

IECA’s  0. no; 1. sí     I_I Betabloquejants   0. no; 1. sí                       I_I 

Nutrició enteral durant els 3 dies previs   0. no; 1. sí                   I_I 

Nutrició parenteral durant els 3 dies previs  0. no; 1. sí                   I_I 

Transfusió de plaquetes els 5 dies previs      0. no; 1. sí                   I_I 

Transfusió d’hematies els 5 dies previs   0. no; 1. sí                   I_I 

Temperatura 38º C el dia de la bacterièmia               0. no; 1. sí                   I_I 

Temperatura =                                 I_I_I 

TA < 90 mmHg    0. no; 1. sí   I_I Xoc (Inotrops)    0. no; 1. sí                       I_I 

Metàstasis sèptiques 2es a la bacterièmia                 0. no; 1. sí                   I_I 

 Quines? =____________________________________________________ 

 

Ha rebut ttment antibiòtic empíric per l’episodi actual? 0. no; 1. sí                   I_I                                  

Correcte segons els resultats microbiològics?  0. no; 1. sí                   I_I 

Antibiòtic nº 1 empíric: (annex nº6)                           I_I_I_I 

Antibiòtic nº 2 empíric:                                                                I_I_I_I 

Antibiòtic nº 3 empíric:                              I_I_I_I 

Antibiòtic nº 1 segons resultats microbiològics:                                                 I_I_I_I 

Antibiòtic nº 2 segons resultats microbiològics:                                                 I_I_I_I 

Antibiòtic nº 3 segons resultats microbiològics:                                                 I_I_I_I 

Dies fins inici de l’ATB correcte                     I_I_I 

Dies totals d’antibiòtics per l’episodi de bacterièmia:                                           I_I_I 

S’han realitzat procediments mecànics?                   0. no; 1. sí                   I_I 
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Tipus de procediment:                         I_I 

 1. retirada de catèter    2. retirada s vesical 

      3. drenatge                                         4. cirurgia major 

 5. altres (quins? =________________________________________________) 

S’han administrat factors de creixement?        0. no; 1. sí                              I_I  

 Quin? =______________________________________________________ 

Ha requerit ingrés a la UCI?   0. no;1.sí   I_I      IOT? 0. no;1.sí                           I_I                 

S’ha curat l’episodi infecciós?     0. no; 1. sí; 2. desconegut        I_I  

Èxitus en els 30d després de la bacterièmia      0. no; 1. sí; 2. desconegut        I_I 

Causa de l’èxitus              0. no relacionada; 1. atribuïble  

2. contribuible; 3. desconegut I_I 

Descriure causa probable de mort =  

Nº de dies des de la bacterièmia a la mort   I_I_I   Data d’èxitus   I_I_I_I_I_I_I        

Recidiva/ recurrència de la bacterièmia    0. no; 1. sí; 2. desconegut          I_I 

Altres complicacions durant l’ingrés  0. no; 1. sí                               I_I 

Quines?=   1.____________________  2. ____________________ 

3. ____________________ 

 

Data d’alta                                                        I_I_I_I_I_I_I 
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Resistència antibiòtica   (afegir el full de micro) 

 0. no 

 1. EG viridans              peni I ó R                0. no; 1. sí   I_I 

 2. S. pneumoniae        peni I ó R                 0. no; 1. sí   I_I 

 3. S. aureus                 SARM            0. no; 1. sí   I_I 

 4. Enterococ                vanco R                   0. no; 1. sí   I_I 

 5. E. coli      Quinolones  I o R       0. no; 1. sí   I_I    

 6. P. aeruginosa          Quinolones  I o R          0. no; 1. sí   I_I 

 7. E. coli                      productor BLEES    0. no; 1. sí   I_I 

 8. Klebsiella                  productor BLEES     0. no; 1. sí   I_I 

 9. Altre BGN                 productor BLEES   0. no; 1. sí   I_I 

10. P. aeruginosa       multiresistent   0. no; 1. sí   I_I 

11. S. pneumoniae        Quinolones  I o R          0. no; 1. sí   I_I  

12. Enterobactèria        Quinolones  I o R       0. no; 1. sí   I_I 

13. Altres (descriure quina)      0. no; 1. sí   I_I 

14. Enterobac AMP-c cromosòmica desreprimida 0. no; 1. sí   I_I 

15. ABAU multiresistent      0. no; 1. sí   I_I 

16. Desconegut per falta d’antibiograma   0. no; 1. sí   I_I 

17. Stenotrophomonas maltophilia    0. no; 1. sí   I_I 

18. Enterococ        Ampicilina R   0. no; 1. sí   I_I 

 

 

ANNEX 3 : CERTIFICAT D’APROVACIÓ DEL COMITÉ ÈTIC D’INVESTIGACIÓ CLÍNICA. 

 

 

 

 

 
 
 
 

 

COMENTARIS 
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10.2. ESCALA DE MASCC (Índex predictiu del risc de la neutropènia febril)  
 
 
 
 
 
 
 

CARACTERÍSTIQUES PUNTUACIÓ 

Activitat de la malaltia:  

 No o símptomes lleus (GI) 5 

 Símptomes moderats (GII, III, IV) 3 

No hipotensió (  90/50) 5 

No MPOC  4 

Tumor sòlid o neoplàsia hematològica 
sense  infecció fúngica prèvia   

4 

Pacient ambulatori  3 

No deshidratació (exploració física, urea 
normal, diüresi) 

3 
 
 

Edat < 60 anys 2 

 
 

Índex  21 (màxim 26) prediu un risc baix de complicacions severes (< 10%). 
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10.3. CERTIFICAT D’APROVACIÓ DEL COMITÈ ÈTIC D’INVESTIGACIÓ CLÍNICA 
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