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INTRODUCCION

Por cateterizacién venosa central prolongada se entien-
de en este documento la permanencia de un dispositivo in-
travenoso en la vena cava superior o inferior durante mas
de diez dias. Un periodo de cateterizacion inferior a diez
dias es propio de los pacientes hospitalizados con procesos
agudos que requieren monitorizaciéon hemodindmica o la
administracién de farmacos o grandes cantidades de liqui-
do intravenosos, y actualmente constituye un requerimien-
to practicamente universal en los enfermos ingresados en
unidades de cuidados intensivos. La cateterizacion de du-
racién intermedia suele reflejar la necesidad de administrar
nutricién parenteral o realizar hemodidlisis transitoria co-
mo parte integral del tratamiento de pacientes sometidos a
algunos procedimientos de cirugia mayor o que han sufri-
do complicaciones graves durante su estancia en el hospi-
tal. La cateterizacion durante mas de un mes suele ser ne-
cesaria en los pacientes que requieren un trasplante de pre-
cursores hematopoyéticos, han de recibir ciclos repetidos
de quimioterapia antineopldsica, precisan de la administra-
cién de nutricion o fairmacos parenterales durante periodos

prolongados de tiempo o entran en programa de hemodié-
lisis sin disponer de un acceso vascular definitivo.

A la vena cava superior se puede acceder a través de las
venas tributarias del antebrazo (cefalica o basilica), el cue-
llo (yugulares interna o externa) o la subclavia. A la vena
cava inferior se accede por puncidn de la vena femoral, pe-
ro la mayor tasa de complicaciones infecciosas asociada
con esta via (1) hace que su utilizacién se restrinja, por lo
general, a los pacientes en que no se dispone de otros ac-
CEs0s Venosos.

Los dispositivos para cateterizacién prolongada pueden
dividirse en dos grandes categorias: aquellos cuyo extremo
no endovascular emerge de la piel en un lugar mas o menos
distante del punto de insercién venoso y aquellos otros en
los cuales toda la porcién extravascular del catéter queda
implantada debajo de la piel. Estos dltimos cuentan con un
reservorio subcutaneo de pléstico o aleacion inerte cubier-
to por una membrana autosellable de silicona a través de la
cual se accede, mediante puncién percutdnea, a la luz del
dispositivo. Aunque siempre es posible colocar bajo la piel
una parte de la porcion extravascular de los catéteres exter-
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nos (“tunelizacién”), de manera que aumente la distancia
entre el lugar de salida y el de insercién venosa, algunos
dispositivos estdn especialmente disefiados para este fin y
cuentan con un manguito de poliéster que se sitia a unos
pocos centimetros del lugar de salida y contribuye a fijar el
catéter al tejido subcutdneo. La implantacién y retirada de
este tipo de canulas “tunelizadas” y la de los dispositivos
totalmente subcutaneos exige la practica de una minima in-
tervencion quirtrgica. El resto de los catéteres se colocan
por puncién percutdnea, se retiran mediante traccién sim-
ple y pueden cambiarse facilmente a través de una guia. El
recambio a través de guia de un catéter tunelizado provisto
de manguito de poliéster no es imposible, pero exige la li-
beracién previa del manguito del tejido subcutineo circun-
dante mediante diseccion roma (2, 3).

Todos los catéteres intravasculares estidn fabricados a
base de polimeros como el polietileno, el cloruro de polivi-
nilo, el politetrafluoroetileno (7eflon), el poliuretano o el elas-
témero de silicona, y pueden contar con una, dos o tres lu-
ces. Los dos tltimos materiales son los mds usuales en el
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caso de las cdnulas centrales, dada su mayor plasticidad y
menor tendencia a producir trombosis y lesiones vasculares
(4, 5). Los biomateriales utilizados en la fabricacion de ca-
téteres se comportan, de no ser previamente tratados, como
superficies hidr6fobas capaces de mediar la adherencia ini-
cial y el posterior crecimiento en biopeliculas de la inmen-
sa mayoria de los microorganismos (6). Aunque se han
descrito diferencias en la capacidad adhesiva de los distin-
tos materiales para diferentes especies bacterianas in vitro
(7), o incluso en cuanto al riesgo de infeccién en modelos
experimentales (8), no estd claro que esas diferencias se tra-
duzcan en una mayor o menor tasa de infeccién clinica en
el ser humano hasta el punto de condicionar la eleccién
preferente de un tipo concreto de material sobre otro.

TIPOS DE INFECCION

En la Tabla 1 se muestra una definicién actualizada de
los diferentes tipos de infeccidn asociada con catéteres in-
travenosos.

Tabla 1. Tipos de infecciones relacionadas con los catéteres venosos (modificada de ref. 91).

Infeccién

Definicion

Flebitis

Infeccién del lugar
de salida cutaneo

Infeccién del
trayecto subcutdneo

Infeccién de la
bolsa subcutanea

Bacteriemia o
fungemia relacionada
con el liquido

de infusion

Bacteriemia
o fungemia
relacionada
con el catéter

Eritema, induracion, calor, dolor en la vena cateterizada (la mayor parte de las flebitis asociadas con canulas pe-
riféricas o centrales de insercion periférica son de origen no infeccioso) o supuracién (la flebitis supurada es siem-
pre de origen infeccioso)

Eritema, induracién, dolor, supuracién o necrosis en la region que rodea el lugar de salida cutdneo de un catéter. En
los dispositivos tunelizados, la extension de la celulitis en sentido proximal a lo largo del trayecto del catéter ha de
ser <2 cm

Eritema, induracion, dolor, supuracién o necrosis del trayecto subcutdneo de las canulas tunelizadas. Cuando se
inicia en el lugar de salida cutdneo, la extension de la celulitis en sentido proximal ha de ser >2 cm

Eritema, induracién, dolor, supuracién o acumulacién de liquido infectado (cultivo positivo), necrosis o fistuliza-
cién de la bolsa subcutanea que continene el reservorio de las canulas totalmente implantadas

Aislamiento del mismo microorganismo en el liquido de infusién y en un hemocultivo de sangre obtenida por pun-
cién de una vena periférica sin otro foco de infeccién identificable

Positividad de por lo menos un hemocultivo de sangre periférica en un paciente portador de un catéter venoso que
presenta signos clinicos de infeccién no atribuibles a otro foco y evidencia de colonizacién del catéter por el mis-
mo microorganismo aislado en sangre (idéntica especie y antibiotipo), definida por cualquiera de los siguientes
criterios:
— >15 UFC en el cultivo semicuantitativo de la superficie externa del segmento intravascular
— >100 UFC/ml en el cultivo cuantitativo del segmento intravascular
— >100 UFC/ml en el hemocultivo cuantitativo de sangre extraida a través del catéter
— Una razén >5:1 del recuento microbiano del hemocultivo cuantitativo de sangre extraida a través del catéter
respecto al de sangre periférica
— Un lapso de tiempo hasta la positividad >2 horas en el hemocultivo convencional de sangre periférica respec-
to al de sangre obtenida a través del catéter.
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Tabla 2. Microorganismos causantes de infeccion asocia-
da a catéteres venosos de larga duracion.

Microorganismo Porcentaje
Estafilococos coagulasa negativos 30-60
Staphylococcus aureus 15-20
Bacilos gramnegativos* 15-30
Candida spp. 5-20
Streptococcus spp. y Enterococcus spp. 10
Otros 5

*Incluye enterobacterias (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae
y Enterobacter spp.) y bacilos gramnegativos no fermentadores (Pseu-
domonas aeruginosa 'y Acinetobacter spp.).

Etiologia

En términos generales, los estafilococos coagulasa ne-
gativos, con Staphylococcus epiderdimis a la cabeza, cons-
tituyen los agentes mds frecuentemente implicados en la in-
feccion relacionada con los catéteres intravenosos centrales
(30% a 60% de los casos) (Tabla 2). En torno al 80% de la
estafilococos coagulasa negativos son resistentes a la oxa-
cilina (9).

Siguen a S. epidermidis, en orden de frecuencia, Sta-
phylococcus aureus (15% a 20%), los enterococos y otros
estreptococos (10%), varios bacilos gramnegativos (Entero-
bacter spp., Pseudomonas aeruginosa'y Acinetobacter bau-
manii, con un 20% a 30% en conjunto) y las especies de
Candida (particulamente C. albicans, C. parapsilosis 'y C. gla-
brata, con un 5% a 20%) (10, 11). Otros microorganismos,
como Corynebacterium jeikeium, Bacillus spp., hongos dis-
tintos de Candida o las micobacterias de crecimiento rapi-
do, son menos frecuentes y suelen estar limitadas a los pa-
cientes con cdncer.

Entre un 8% y un 20% de los episodios de sepsis son
polimicrobianos (10, 12). Las proporciones relativas de los
distintos agentes causales pueden variar, sobre todo en los
episodios de bacteriemia, dependiendo de factores de ries-
go especificos de la poblacion estudiada y de los criterios
utilizados para definir un episodio de bacteriemia como de-
finitivamente relacionado con el catéter (13). Los bacilos
gramnegativos pueden ser mds frecuentes en los pacientes
atendidos en las unidades de cuidados intensivos, en los ni-
fos con céncer, en los pacientes con sida y si el catéter estd
colocado en las venas yugular o femoral (14, 15). S. aureus
predomina a menudo en las series que incluyen pacientes
con infeccién por VIH (16) o en hemodialisis (17), cir-
cunstancia que guarda relacidn con la elevada prevalencia
de colonizacién nasal o del lugar de insercidn en estas po-
blaciones.
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El mismo espectro de patégenos puede causar infeccion
local (punto de salida, trayecto subcutaneo o bolsa de los
reservorios), tromboflebitis supurada o metéstasis a distan-
cia si la infeccién cursa con bacteriemia o fungemia, aun-
que no todos tienen la misma tendencia a producir este ti-
po de complicaciones. S. aureus, y en menor medida P. ae-
ruginosa, predominan en las infecciones locales (12, 18-
20). S. aureus, los bacilos gramnegativos y las especies de
Candida son los agentes mds frecuentemente implicados
en la tromboflebitis supurada (21). La incidencia de endo-
carditis, otras localizaciones metastasicas o recaida de la
sepsis, tanto precoz como tardia, es particularmente eleva-
da en los pacientes con bacteriemia por S. aureus (22-24).
Del mismo modo, la candidemia relacionada con el catéter
se asocia con una elevada tasa de diseminacion y probable-
mente también de complicaciones metastdsicas de apari-
cion tardia (25, 26). No més del 50% de los pacientes con
bacteriemia relacionada con el catéter presentan signos de
infeccién local, y reciprocamente, sélo el 50% de aquellos
con signos locales de infeccidn sufren bacteriemia.

PATOGENIA

La infeccidn clinica asociada a un catéter se inicia siem-
pre con la llegada y asentamiento en éste del microorganis-
mo que la va a causar. Los patégenos implicados pueden
proceder de la piel del paciente, de las manos del personal
que lo atiende o manipula el catéter, de los liquidos de in-
fusién contaminados o de un lugar remoto a través del to-
rrente circulatorio. Los microorganismos que constituyen
la flora saprofita o transitoria de la piel contaminan el caté-
ter en el mismo momento de la insercién (27, 28) o quiza,
con posterioridad, progresando proximalmente desde el
punto de entrada cutdneo a lo largo de la superficie del dis-
positivo. La migracién rapida de un microorganismo ino-
culado en el punto de insercién de un catéter a lo largo de
su trayecto subcutdneo, debida probablemente a un fené-
meno de capilaridad, se ha demostrado en el animal de ex-
perimentacion (29). Entre un 35% y un 95% de los micro-
organismos aislados del segmento intravascular de un caté-
ter se encuentran en algiin momento en la piel préxima al
lugar de entrada (30-33), aunque este hecho no asegura que
la colonizacién de la punta de la canula se produzca habi-
tualmente después de su insercion.

Los microorganismos presentes en la piel acceden pri-
mariamente a la superficie externa del catéter, pero pueden
también alcanzar su luz, dado el uso comun de guias y la
frecuencia con que éstas se contaminan durante el proceso
de implantacién (27, 28). La colonizacién significativa de
la superficie externa del catéter se documenta en el 20% a
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50% de los dispositivos colocados por puncidn percutdnea
que han permanecido puestos una media de tiempo igual o
inferior a 10 dias (34-39). La probabilidad de detectar una
colonizacioén significativa aumenta con la duracién de la ca-
teterizacion y puede superar el 50% en los catéteres que han
permanecido colocados al menos 10 dias (34, 35).

Ademds del punto de insercidn, las conexiones de los
catéteres con los sistemas de infusién constituyen una via
frecuente de contaminacién del segmento intravascular (40-
42). En este caso, el origen del microorganismo suele ser la
piel del propio paciente, las manos del personal si las co-
nexiones se manipulan en condiciones no estériles o la con-
taminacion de los liquidos de infusién (43). Aunque la en-
trada de microorganismos a través de las conexiones deter-
mina la colonizacién primaria de la superficie endoluminal,
los catéteres aparentemente contaminados por esta via y
que han dado lugar a bacteriemia presentan con frecuencia
colonizacién concomitante de la superficie externa (40). De
hecho, con independencia de la presumible via de acceso de
los microorganismos, en los pacientes con bacteriemia re-
lacionada, la colonizacién tanto de la superficie extralumi-
nal como endoluminal del segmento vascular suele ser la
regla més que la excepcion (44-47), lo cual sugiere que los
microorganismos que contaminan primariamente la luz
acaban accediendo a la superficie externa del segmento in-
travascular (48). El cultivo sistematico del contenido endo-
luminal de catéteres centrales utilizados para la administra-
cién de nutricién parenteral o hemodialisis, realizado antes
de su retirada tras 11 a 27 dias de haber sido colocados, ha
resultado positivo en un 5% a 68% de los casos (49-52).
Con frecuencia, la colonizacién endoluminal precede hasta
32 dias en promedio al desarrollo de bacteriemia (51). En
los pacientes con hemocultivos periféricos positivos, la im-
portancia relativa de la colonizacién luminal es tanto ma-
yor cuanto mds prolongada es la cateterizacién, y puede
constituir el mecanismo principal o exclusivo cuando la bac-
teriemia aparece tras el primer mes de colocado el catéter
(53, 54). Algunos estudios han demostrado una mayor pro-
babilidad de bacteriemia cuando la contaminacién procede
de las conexiones (55) o el cultivo de la luz es positivo (44)
que cuando el origen es cutdneo o resulta positivo el culti-
vo de la superficie externa. La contaminacién de los liqui-
dos intravenosos y la colonizacién secundaria a un episo-
dio de bacteriemia de otro origen son causas raras (<15%)
de infeccion del catéter.

La deteccion de biopeliculas bacterianas sobre la super-
ficie de los catéteres vasculares, observable mediante mi-
croscopia electrénica, ha puesto de manifiesto que su pre-
sencia es un hecho universal y de instauracion precoz, in-
cluso en las primeras 24 horas de insertado un catéter, e
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independiente de que haya infeccion clinica o de que el cul-
tivo sea positivo (53, 54, 56). Durante los primeros dias (2
a 10), la extension de la biopelicula y la densidad micro-
biana son mayores en la superficie externa que en la inter-
na, pero conforme aumenta el tiempo de permanencia del
catéter ambos pardmetros aumentan en la luz hasta igualar
o superar los de la superficie extraluminal pasados los 30
dias. Se desconoce la razén por la cual el cultivo del seg-
mento intravascular de los catéteres resulta poco sensible
para detectar la colonizacién evidente por microscopia elec-
trénica. Es posible que las técnicas disponibles (incluida la
sonicacidn) tengan una capacidad limitada para extraer las
bacterias de la biopelicula, o que buena parte de los micro-
organismos visibles no sean en realidad viables.

En la préctica, la frecuencia de complicaciones infec-
ciosas clinicamente significativas derivadas de la utiliza-
cién de catéteres intravenosos centrales es mucho menor
que la tasa de colonizacién de éstos detectada por técnicas
de cultivo o microscopia electrénica. La complicacién mas
frecuente es la bacteriemia, que afecta al 3% a 4% de los
catéteres venosos centrales de corta duracion, el 20% de los
de duracién prolongada, el 6% a 29% de los utilizados pa-
ra hemodialisis, el 1,2% de las canulas centrales de inser-
cién periférica y el 5% de los dispositivos totalmente im-
plantados. En términos de incidencia, las cifras oscilan en-
tre 1,2 y 2,3 episodios por 1000 dias de catéter para los
centrales (con valores tipicamente mds elevados en los de
corta duracién), sean o no tunelizados, y < 1 por 1000 dias
para las cdnulas de insercién periférica y los dispositivos
totalmente implantados (57). Globalmente, no mas de la
tercera parte de los catéteres colonizados produce bacterie-
mia. En torno al 8% a 10% de los catéteres centrales cur-
san con infeccién local del punto de salida (incidencia de
0,5 a 1 por 1000 dias, sean o no tunelizados) (58, 59), mien-
tras que la infeccién del trayecto subcutdneo en las vias tu-
nelizadas o de la bolsa de los reservorios es inferior al 5%
(incidencia <0,5 por 1000 dias). Las canulas centrales de
insercion periférica se asocian con una elevada incidencia
(en torno al 25%) de flebitis, habitualmente de etiologia no
infecciosa (60).

La razén de la discrepancia observada entre la elevada
frecuencia de colonizacién de los catéteres, en particular de
su superficie externa, y la incidencia de infeccién clinica no
ha sido definitivamente aclarada. Es bien conocido que el
riesgo de infeccion local y bacteriemia estd directamente
relacionado con la concentracién de microorganismos pre-
sentes en el catéter y la especie bacteriana en cuestion (61).
La probabilidad de bacteriemia es aproximadamente del
20% cuando la concentracién de microorganismos extrai-
dos por sonicacién del segmento intravascular se sitda en-
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tre 102 y 103 UFC/ml, pero supera el 70% cuando la con-
centracion recuperada es igual o mayor que 107 UFC/ml.
Por otro lado, la incidencia de bacteriemia es mas elevada
cuando el catéter esta colonizado por S. aureus, C. albicans
o E. cloacae que cuando se trata de S. epidermidis u otros
microorganismos. Como ya se ha comentado, S. aureus tiene
ademads una especial tendencia a causar infeccién del lugar
de salida y del tunel o bolsa subcutdneos. La biomasa bac-
teriana refleja probablemente la extension de la biopelicu-
la asentada sobre la superficie del catéter y la cuantia de
microorganismos localizados en las capas mds préximas a la
interfase tisular (sea la sangre o el tejido celular subcutineo)
que pueden desprenderse y causar bacteriemia o infeccién
local. La virulencia del patégeno y la capacidad fagocitica
del huésped presumiblemente modulan la concentracion de
microorganismos necesaria para inducir manifestaciones
clinicas. Aunque no de manera uniforme (60), el desarrollo
de neutropenia se ha asociado con un mayor riesgo de in-
feccion clinica relacionada con el catéter (59, 62). Consi-
derando que los agentes que colonizan los catéteres con
mayor frecuencia son S. epidermidis y otras especies de es-
tafilococos coagulasa negativos, es muy probable que mu-
chos dispositivos se retiren antes de que se alcance la bio-
masa critica. Resulta también fisicamente plausible que la
colonizacién de la luz del catéter se asocie con un mayor
riesgo de inducir bacteriemia, dado que las fuerzas de ciza-
Ilamiento ejercidas por la dindmica de fluidos sobre la bio-
pelicula son mds intensas en el interior de la canula que en
su superficie externa. Por otro lado, la biopelicula intralu-
minal (y la biomasa bacteriana) probablemente es mas ex-
tensa que la extatraluminal, puesto que abarca la longitud
completa del dispositivo y no sélo la del segmento intra-
vascular.

La formacién de biopeliculas dificulta enormemente la
erradicaciéon microbiana, debido a que los microorganis-
mos, especialmente los situados mas cerca del biomaterial,
se tornan tolerantes a la accidn bactericida o fungicida de
los antibidticos (7, 63). De hecho, no es raro que para lo-
grar la erradicacién microbiana en un plazo de tiempo cor-
to sea necesario exponer durante varias horas la biopelicu-
la a concentraciones antibidticas superiores a mil veces la
CMI para el microorganismo en cuestion (64). Tales con-
centraciones son por lo general inalcanzables incluso tras la
administracion de las dosis médximas tolerables de la ma-
yoria de los farmacos disponibles, pero pueden conseguir-
se facilmente mediante la aplicacién tépica intraluminal de
soluciones concentradas de antimicrobianos. Como la luz
de una canula tiene un volumen habitualmente no superior
a2 ml, la cantidad total de antibidtico requerida es minima.
Esta técnica se conoce como “sellado del catéter”.

Tratamiento de las infecciones relacionadas con catéteres venosos de larga duracién 347

DIAGNOSTICO

El diagndstico de infeccion de un catéter intravenoso
requiere, ademds de la presencia de un sindrome clinico
que plantee la cuestién, algin tipo de evidencia de que el
propio dispositivo estd colonizado. Desde el punto de vista
clinico, el diagndstico es claro cuando existe inflamacion,
necrosis o supuracion en el lugar de salida, el trayecto sub-
cutaneo (dispositivos tunelizados) o la bolsa de los reser-
vorios totalmente implantados. Sin embargo, como ya se ha
comentado, la presencia de tales signos locales constituye
la excepcién mds que la regla. Tampoco es frecuente ni es-
pecifica de infeccién la tromboflebitis de la vena canalizada,
sobre todo cuando se asocia a un catéter central de inser-
cién periférica. Dado que la presencia de signos inflamato-
rios locales o flebitis constituye, en términos generales, una
indicacidn para la retirada del catéter, el diagndstico podra
confirmarse en ultimo término mediante el aislamiento del
microorganismo del eventual exudado o del cultivo de los
segmentos subcutdneo o intravascular del dispositivo. En es-
tas circunstancias, la superficie externa del catéter esta uni-
formemente colonizada y cualquier técnica de cultivo (cua-
litativa, cuantitativa o semicuantativa) tiene probablemente
las mismas posibilidades de detectar el auténtico agente
etioldgico.

El dilema respecto a la causalidad de un dispositivo in-
travenoso se plantea en la situacién frecuente del enfermo
que desarrolla un sindrome febril o sepsis sin signos infla-
matorios locales, con o sin documentacion posterior de bac-
teriemia. La probabilidad de que el catéter sea el auténtico
origen aumenta cuando no existe ningin otro foco infec-
cioso evidente, el microorganismo aislado de los hemocul-
tivos es tipico, como un estafilococo coagulasa negativo,
S. aureus o una especie de Candida, o 1a bacteriemia o fun-
gemia es persistente. En el caso de los dispositivos que se
utilizan intermitentemente, la aparicién de fiebre y esca-
lofrios estrechamente asociada con la perfusién de liquidos
(incluidas soluciones concentradas de antibidticos) es alta-
mente sugestiva de colonizacién endoluminal. La sintoma-
tologia clinica sigue siendo un método poco sensible, ya
que hasta un 85% de los catéteres sospechosos retirados en
el contexto de la investigacién de nuevos episodios febriles
son a la postre estériles (65). No obstante, si se documenta
bacteriemia en un paciente no neutropénico portador de un
catéter y sin otro foco séptico obvio, el microorganismo en
cuestidn puede recuperarse del dispositivo en mds del 80%
de los casos (66). Por la discrepancia existente entre la even-
tual presencia de microorganismos en un catéter y el desa-
rrollo de sintomatologia clinica o bacteriemia, asi como por
la excelente correlacién entre esta tltima y la concentra-
cién de microorganismos en el dispositivo, ha llegado a
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aceptarse por consenso que para atribuir con certeza a un
catéter el origen de la bacteriemia es necesario que el mi-
croorganismo aislado en la sangre se recupere también del
dispositivo en concentraciones “significativas”. Los valo-
res criticos habitualmente aceptados son aquellos que han
demostrado una mejor relacién entre sensibilidad y especi-
ficidad para el diagnéstico de bacteriemia: >15 UFC en una
placa sobre la que se ha hecho rodar el extremo intravascu-
lar del catéter (cultivo semicuantitativo) (67), >103 UFC/
ml tras el lavado tanto de la superficie luminal como exter-
na del segmento intravascular (68, 69) o >102 UFC/ml tras
la sonicacion (61). El método semicuantitativo detecta sé-
lo la presencia de microorganismos en la superficie externa
del catéter, mientras que los métodos cuantitativos mencio-
nados, al evaluar también la biopelicula luminal, tienden a
ser mas sensibles (70), sobre todo en las canulas venosas
centrales que llevan colocadas més de diez dias. El aisla-
miento en el catéter del mismo microorganismo que en san-
gre por un método no cuantitativo no se acepta como prue-
ba suficiente de que el dispositivo constituye el origen de
la bacteriemia, al no poderse descartar la contaminacién
accidental durante el proceso de retirada. No obstante, en la
préctica, los cultivos cualitativos han resultado igual de
sensibles y s6lo un 10% menos especificos que los cuanti-
tativos o semicuantitativos para el diagndstico de bacterie-
mia (65).

El inconveniente obvio de los métodos diagndsticos ba-
sados en el cultivo del catéter es que obligan a su retirada.
Cuando el paciente requiere un dispositivo intravenoso du-
rante periodos prolongados de tiempo, su retirada implica
la insercién inmediata de otro. La implantacién en un nue-
vo lugar acarrea un cierto riesgo de complicaciones meca-
nicas en todos los enfermos y de hemorragia en los pacien-
tes plaquetopénicos. El recambio por el mismo sitio a tra-
vés de una guia, aunque reduce la incidencia de lesiones
derivadas de la puncidn, puede transferir el microorganis-
mo desde el dispositivo antiguo al nuevo si aquél estaba
colonizado, y aumentar la incidencia de complicaciones in-
fecciosas (71). Por tanto, en los pacientes que requieren
una cateterizacién venosa prolongada resulta esencial, de no
existir una indicacién clinica para la extraccién inmediata
de la canula, realizar un minimo trabajo diagndstico que
permita asegurar con un alto grado de certidumbre la exis-
tencia de colonizacién endoluminal. Las técnicas descritas
se basan en documentar recuentos bacterianos elevados en
muestras de sangre extraidas a través del catéter (superio-
res a los previsibles o hallados en la sangre periférica de los
pacientes con bacteriemia) o en cepillados directos de la
luz del dispositivo. Los siguientes procedimientos y resul-
tados han demostrado tener una excelente sensibilidad y es-
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pecificidad para el diagnéstico de bacteriemia relacionada
con el catéter (tomando como prueba definitiva el hallazgo
de un crecimiento microbiano significativo en el segmento
intravascular por métodos cuantitativos o semicuantitati-
VOS):

— Un cociente de concentracién de microorganismos en
sangre extraida a través del catéter respecto a sangre pe-
riférica >5-10 (72-74).

— Un recuento en sangre extraida a través del catéter >100
UFC/ml (73).

— Un recuento >100 UFC/ml de un cepillado de la luz del
catéter (45).

— La visualizacién de microorganismos en las tinciones de
Gram o naranja de acridina de la capa leucocitaria obte-
nida mediante citocentrifugacién de una muestra de san-
gre extraida del catéter (indicativa de la presencia de
>1000 UFC/ml) (46).

— La deteccién de crecimiento microbiano por sistemas
automaticos no radiométricos dos o mas horas antes en
el hemocultivo de sangre extraida a través del catéter
que en la obtenida por puncién periférica (75).

Desgraciadamente, la practica de hemocultivos cuanti-
tativos no es habitual en la mayoria de los laboratorios y
existen dudas acerca de la seguridad del cepillado endolu-
minal, en relacidn con el cual se han descrito efectos ad-
versos tales como induccién de bacteriemia, arritmias y em-
bolias. La técnica de citocentrifugacion con tincién de Gram
y naranja de acridina es rdpida y asequible a cualquier la-
boratorio. De igual forma, el registro del tiempo hasta la po-
sitividad puede implantarse ficilmente en las normas de
cualquier laboratorio que disponga de sistemas automati-
cos adecuados para el procesamiento de hemocultivos (una
técnica bastante extendida en la actualidad). Es obvio, sin
embargo, que la posible implicacién de un catéter en el ori-
gen de un episodio febril o séptico sin otro foco evidente y
que cursa con hemocultivos periféricos negativos sélo pue-
de establecerse mediante la practica del cepillado endolu-
minal, hemocultivos cuantitativos o tincién de la sangre
extraida a través del catéter. Todas estas técnicas tienen el
inconveniente practico de que en una proporcion variable
de enfermos no puede extraerse sangre a través del catéter
sospechoso, circunstancia frecuente con las canulas centra-
les de insercion periférica.

Algunos otros procedimientos pueden ayudar a evaluar
la posible colonizacién de un catéter. Es improbable que el
segmento intravascular de un dispositivo sospechoso pre-
sente una colonizacién significativa cuando el cultivo de
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la piel de alrededor del lugar de la insercién (tomado con
un escobillén) muestre <100 UFC en el cultivo semicuanti-
tativo o <1000 UFC en el cuantitativo (valor predictivo ne-
gativo >90%) (32). De igual forma, la ausencia de crecimien-
to bacteriano en el frotis de la piel circundante al lugar de
la insercién y conexiones (<5 UFC) se asocia con una pro-
babilidad de que el paciente no sufra bacteriemia asociada
con el catéter >80% (33). Por otro lado, la positividad rei-
terada durante dos o mds dias sucesivos del cultivo del 1i-
quido contenido en el catéter es indicativa de colonizacién
clinicamente relevante de la luz del dispositivo, como se
desprende de un estudio (76) en el cual todos los pacientes
neutropénicos en que se constatd este hallazgo acabaron
desarrollando bacteriemia. Por dltimo, un hemocultivo con-
vencional negativo de sangre extraida a través de una ca-
nula sospechosa colocada durante un periodo de tiempo
prolongado, practicamente la descarta como fuente de la
infeccion (77).

TRATAMIENTO

Ante la aparicién de un sindrome febril en un paciente
portador de un catéter sin otro foco evidente, las primeras
cuestiones a plantear son la practica de un minimo trabajo
diagndstico destinado a confirmar la posible implicacién de
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la canula, asi como la conveniencia de retirar inmediatamen-
te el dispositivo e iniciar un tratamiento antibiético empiri-
co (Fig. 1). La practica de al menos dos hemocultivos, uno
de sangre extraida del catéter y otro de la puncién de una
vena periférica, es siempre recomendable y si se dispone de
la tecnologia necesaria deben procesarse por métodos cuan-
titativos o determinarse el tiempo hasta la deteccién del
crecimiento bacteriano. Al realizar un hemocultivo con san-
gre extraida a través del catéter no parece necesario ni con-
veniente despreciar el liquido intraluminal (habitualmente
una mezcla de suero fisiolégico y heparina), ya que esta
practica puede disminuir la rentabilidad diagndstica. En los
pacientes con varios catéteres sin signos de infeccién local
es conveniente realizar un hemocultivo de cada uno de ellos.
La practica de un hemocultivo con sangre extraida del caté-
ter probablemente puede obviarse cuando existen circuns-
tancias que hacen recomendable la retirada inmediata del
catéter, ya que la implicacién de este ultimo en el cuadro
séptico del enfermo podra determinarse a posteriori me-
diante el cultivo del segmento intravascular. En el caso ha-
bitual de que no se den las condiciones para la retirada in-
mediata del dispositivo, conviene recordar que la positividad
de un hemocultivo de sangre extraida a través del catéter
tiene un valor predictivo de bacteriemia verdadera de tan
s6lo un 63% (78, 79), y la implicacién definitiva del caté-

Fiebre sin foco aparente

(Existe alguna de las indicaciones de retirada inmediata del catéter? (Ver Tabla 4)
(Puede cambiarse el catéter sin dificultad ni riesgo?

si

* Practicar hemocultivos por puncién
de una vena periférica

* Retirar y cultivar el catéter*.
Si es necesario, colocar
en un lugar distinto

¢ Iniciar tratamiento antibidtico
empirico por via i.v.

v

Ver Fig. 2

NO

« Practicar hemocultivos de sangre
extraida a través del catéter
y de una vena periférica (determinar
la diferencia de tiempo de crecimiento
o realizar cultivos cuantitativos)

* Iniciar tratamiento antibidtico
empirico por via i.v., si es posible
junto con sellado del catéter

v

Ver Fig. 3

* Si existe supuracién o exudado en el lugar de inserci6n del catéter, obtener una muestra para tincién de Gram

y cultivo.

Figura 1. Diagnostico y tratamiento de la infeccion asociada a catéter venoso de larga duracion.
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ter como origen de ésta serd dificil de no recurrir al cultivo
cuantitativo o a la tincién de Gram o con naranja de acridi-
na (véase el apartado de Diagndstico).

Indicaciones de retirada del catéter

Varias circunstancias hacen recomendable la retirada del
catéter (Tabla 3), ya sea de forma inmediata o diferida (48
a 72 horas tras el inicio del sindrome febril o séptico), una
vez conocidos los resultados de los hemocultivos. El caté-
ter intravenoso ha de retirarse inmediatamente en las si-
guientes situaciones:

a) Sepsis grave, “shock” séptico o evidencia de complica-
ciones como embolia pulmonar, embolia periférica, en-
docarditis u otras metastasis sépticas, ya que cualquier
demora en la eliminacién del foco infeccioso puede aca-
rrear la muerte del enfermo o el desarrollo de complica-
ciones.

b) Presencia de flebitis supurada, eritema, supuracién o
necrosis en el punto de salida de un dispositivo no tu-

Tabla 3. Indicaciones de retirada del catéter de larga dura-
cién con infeccion asociada.

Indicaciones de retirada inmediata:
— Flebitis o celulitis en el trayecto subcutdneo!
— Criterios de sepsis grave?
— Metastasis sépticas (embolia pulmonar, endocarditis, retinitis
u otras)
— Existencia de factores de riesgo de colonizacién endovascu-
lar?

Indicaciones de retirada diferida:

— Persistencia de la sepsis o de la bacteriemia después de 48 ho-
ras de tratamiento antibidtico apropiado (incluyendo el sella-
do del catéter)

— Bacteriemia por microorganismos asociados a una tasa eleva-
da de complicaciones metastdsicas (S. aureus o Candida spp.)
o sepsis grave (P. aeruginosa) o frente a los que puede no dis-
ponerse de un régimen de tratamiento antibiético apropiado
para sellar el catéter*

'Excepto la infeccién circunscrita al punto de insercién (extensién <
2 c¢cm) de un catéter tunelizado.

2Sepsis con hipotensién, hipoperfusién cutdnea o fallo de un érgano.
3Valvulopatia o material protésico endovascular. Si la retirada y colo-
cacién de un nuevo catéter tiene dificultades o riesgos importantes
(catéter tunelizado o reservorio subcutaneo, falta de otros accesos ve-
nosos, alto riesgo de complicaciones derivadas de la insercion) pue-
de considerarse dejar el catéter en su lugar en espera del resultado de
los cultivos siempre que sea posible el sellado con un glucopéptido.
4Antibidtico inestable o necesidad de asociaciones de compatibilidad
desconocida.
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nelizado, el trayecto subcutdneo de una cénula tuneliza-
da o la bolsa del reservorio de un catéter totalmente im-
plantado. La existencia de signos inflamatorios alrede-
dor del segmento extravascular del catéter indica el
asentamiento de una biopelicula bacteriana en su super-
ficie externa y, en esta localizacién, es improbable que
un antibiético apropiado administrado por via sistémica
alcance las concentraciones necesarias para erradicar la
infeccion en un plazo de tiempo razonablemente corto.
Una excepcion a esta regla la constituye la infecciéon
circunscrita al lugar de salida cutdneo (extensidn < 2 cm)
de los catéteres tunelizados, muchas de las cuales pue-
den curar con tratamiento antibiético sistémico a no ser
que sea evidente en la tincién del exudado (o cultivo
posterior) la presencia de hongos o micobacterias (11).

Una vez conocidos los resultados de los hemocultivos,
es recomendable retirar el catéter en las siguientes circuns-
tancias:

a) Fracaso del tratamiento conservador, demostrado por la
persistencia de la sepsis o la bacteriemia después de 48
horas de haberse iniciado un tratamiento antibidtico
apropiado que incluya el sellado del catéter. La mera
administracion sistémica a través del propio dispositivo
de un antibidtico frente al cual el microorganismo sea
sensible in vitro no puede considerarse un ‘“tratamiento
apropiado” de la biopelicula endoluminal, ya que los
tiempos habituales de exposicion derivados de la admi-
nistracién intermitente de soluciones concentradas de
antibidticos a través de una canula son insuficientes pa-
ra que el antibiético infundido tenga efecto alguno so-
bre la biopelicula bacteriana (80).

b) Bacteriemia documentada por agentes asociados con
una tasa elevada de complicaciones matastasicas (S. au-
reus y todos los hongos) (81-85), mortalidad asociada a
la persistencia de la bacteriemia (P. aeruginosa) (86) o
frente a los cuales puede no disponerse de un antibidtico
adecuado para el tratamiento intraluminal (especies de
Pseudomonas, Stenotrophomonas maltophilia, Burkholde-
ria cepacia, A. baumanii, micobacterias de crecimiento
rdpido e infeccién polimicrobiana) (87-91). No obstan-
te, también es cierto que existe una experiencia limita-
da que indica que S. aureus, P. aeruginosa y en menor
medida otros bacilos gramnegativos no fermentadores o
Candida pueden responder al sellado del catéter (91,
92). Aunque se ha de tener escasa reticencia para retirar
un catéter de duracién prolongada causante de bacterie-
mia por cualquiera de estos microorganismos, en pa-
cientes seleccionados sin otras caracteristicas que indi-
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quen la retirada y en los cuales la colocacién de un nue-
vo dispositivo resulte particularmente problemadtica pue-
de optarse por el sellado cuando el agente causal sea
una bacteria o una especie de Candida para las que se
disponga de un farmaco bactericida o fungicida apro-
piado.

¢) La documentacién de bacteriemia por cualquier micro-
organismo en pacientes portadores de prétesis endovas-
culares o valvulopatia significativa, con el objeto de mi-
nimizar el riesgo de infeccidn de ésta.

Colocacion de un nuevo catéter

La colocacién de un nuevo catéter central tras la retira-
da de otro sospechoso de ser el origen de una sepsis ha de
realizarse bajo cobertura antibidtica parenteral apropiada,
con el objeto de evitar la colonizacién del nuevo dispositi-
vo por un eventual microorganismo circulante. La nueva
canula ha de colocarse en un lugar distinto al que ocup6 el
dispositivo retirado. No obstante, en casos seleccionados
en que el riesgo de insertar un nuevo dispositivo sea muy
elevado o no se disponga de otros accesos vasculares y la
Unica indicacién para retirar el catéter sea la documenta-
cién de bacteriemia o fungemia, puede optarse por el re-
cambio a través de una guia siempre que se tomen precau-
ciones adicionales para evitar la colonizacién intraluminal
de la nueva canula. Estd comprobado que los catéteres in-
fectados por microorganismos distintos de Candida o mi-
cobacterias de crecimiento rdpido pueden cambiarse de
forma segura mediante una guia si se administra una dosis
intravenosa de un antibidtico apropiado inmediatamente
antes del procedimiento y se expone de forma inmediata la
luz del nuevo catéter a concentraciones muy elevadas del
mismo farmaco (>1000 mg/l, mediante infusién en bomba)
durante 8 a 12 horas (93). Una alternativa préctica a la in-
fusién en bomba puede ser el sellado de la nueva canula
durante un periodo de tiempo similar. En los pacientes en
que se plantee la insercién de un nuevo catéter tunelizado
o reservorio subcutdneo es prudente constatar que la bacte-
riemia inicial ha desaparecido (hemocultivos negativos), si
bien existen pruebas experimentales de que el riesgo de re-
colonizacién de un nuevo dispositivo puede ser minimo
tras tan sélo 12 horas de haber retirado la cdnula coloniza-
da (94).

Tratamiento empirico inicial

La elevada incidencia de complicaciones derivadas de
la infeccién de un catéter intravenoso de duracién prolon-
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gada (89) hace recomendable que todo paciente con signos
sistémicos de infeccién posiblemente relacionados con el
catéter reciba tratamiento antibidtico empirico apropiado
(Tabla 4), con un régimen activo frente a estafilococos re-
sistentes a la oxacilina y bacilos gramnegativos, incluido
P. aeruginosa. La tinica excepcion a esta pauta la constitu-
ye la fiebre sin foco aparente en el paciente neutropénico.
En esta poblacidn, la probabilidad de que un sindrome fe-
bril o séptico de nueva aparicién se origine en un foco dis-
tinto al catéter es elevada, y en ausencia de “shock”, signos
inflamatorios locales o evidencia de colonizacién por de-
terminados microorganismos, la monoterapia con un beta-
lactdmico antipseudoménico con actividad adicional frente
al componente aerobio de la flora oral (cefepima, piperaci-
lina-tazobactam o un carbapenémico) se considera el trata-
miento de eleccidn (95, 96). La inclusion de un antibiético
especifico frente a estafilococos coagulasa negativos (glu-
copéptido) puede demorarse sin riesgo para el paciente has-
ta que se haya documentado la existencia de bacteriemia (97).

En la actualidad se dispone de cuatro antibidticos gene-
ralmente efectivos frente a los estafilococos resistentes a la
oxacilina: vancomicina, teicoplanina, quinupristina-dalfo-
pristina y linezolid (9).

La teicoplanina tiene una actividad similar a la vanco-
micina frente a los estafilococos coagulasa negativos y
muestra una elevada capacidad de adherencia a la pared de
los catéteres, cuatro veces superior a la de la vancomicina,
sobre todo en las superficies de polimeros de silicona (98).
Desde el punto de vista clinico, la eficacia de la teicoplani-
na en el tratamiento de la bacteriemia por grampositivos
asociada o no a catéteres intravenosos en pacientes inmu-
nodeprimidos ha sido similar a la de la vancomicina, pero
con una menor incidencia de efectos adversos (99-102).

La asociacién quinupristina-dalfopristina se ha compa-
rado con la vancomicina en el tratamiento de la bacteriemia
estafilocdcica relacionada con el catéter en un pequefio es-
tudio aleatorizado que demostr6 una eficacia similar de
ambos antibidticos (103). Aunque quinupristina-dalfopris-
tina es activa in vitro frente a biopeliculas de S. epidermi-
dis (104), su utilizacién se ha relacionado con una inciden-
cia elevada de efectos adversos venosos y a veces resulta
problemdtica por la inhibicién del metabolismo de otros
farmacos que utilizan la via del citocromo P-450. Ademas,
quinupristina-dalfopristina resulta incompatible en solu-
cidn con diversos farmacos (105). De hecho, no se ha esta-
blecido su compatibilidad con la heparina ni existe expe-
riencia respecto a su eventual utilidad en el sellado de los
catéteres.

La eficacia del linezolid en el tratamiento de la sepsis
relacionada con dispositivos intravenosos estd siendo estu-
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Tabla 4. Tratamiento antibiotico de la infeccion asociada al catéter.
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Microorganismo

Tratamiento sistémico

Tratamiento local (sellado)!

Desconocido,
tratamiento empirico inicial

Staphylococcus aureus o
estafilococos coagulasa negativos
— Sensibles a la meticilina

— Resistentes a la meticilina

Enterococcus spp.
— Sensibles a la ampicilina

— Resistentes a la ampicilina

Pseudomonas aeruginosa

Enterobacter spp.

Candida spp.

Teicoplanina 800-1200 mg (17 dosis)
seguido de 400 mg/dia o
vancomicina 1 g/12 h

+

Betalactdmico i.v.2

Cloxacilina 1 g/4-6 h i.v.3

Teicoplanina 800-1200 mg (1* dosis)
seguido de 400 mg/dia o

vancomicina 1 g/12 h o

linezolid 600 mg/12 h o
quinupristina-dalfopristina 500 mg/8-12 h

Ampicilina 1 g/4 h i.v.
+
Gentamicina 5 mg/kg/dia

Teicoplanina 800-1200 mg (1* dosis)
seguido de 400 mg/dia o
vancomicina 1 g/12 h

+

Gentamicina 5 mg/kg/dia

Piperacilina-tazobactam 4-0,5 g/6-8 h o
ceftazidima o cefepima 2 g/8 h o
imipenem o meropenem 1 g/8 h o
ciprofloxacino 400 mg/8-12 h

—+

Tobramicina 5 mg/kg/dia o

amikacina 15 mg/kg/dia*

Imipenem o meropenem 1 g/8 h o
levofloxacino 500 mg/dia o
ciprofloxacino 400 mg/12 h i.v.

Fluconazol 600-800 mg (1°* dia)
seguido de 400 mg/dia®

Teicoplanina 5-10 mg/ml o
vancomicina 5-10 mg/ml

Teicoplanina 5-10 mg/ml o
vancomicina 5-10 mg/ml

Teicoplanina 5-10 mg/ml o
vancomicina 5-10 mg/ml

Teicoplanina 5-10 mg/ml o
vancomicina 5-10 mg/ml

Teicoplanina 5-10 mg/ml o
vancomicina 5-10 mg/ml

Amikacina 10 mg/ml o
ceftazidima 5-10 mg/ml o
cefepima 5-10 mg/ml

Amikacina 5-10 mg/ml o
ciprofloxacino® 5-10 mg/ml

Amfotericina B desoxicolato
2,5 mg/ml

Pueden afadirse 50 Ul de heparina.

2Betalactdmico preferiblemente con actividad frente a P. aeruginosa (sobre todo en el paciente neutropénico). En caso de sepsis grave o “shock”

séptico afiadir amikacina.

30tras alternativas por via i.v. son la cefazolina (1 g/8 h) y la amoxicilina-dcido clavulanico (2-0,2 g/8 h).
4Si el catéter se ha retirado y no existe evidencia de metdstasis puede realizarse monoterapia con el betalactdmico.

SEl ciprofloxacino no debe mezclarse con heparina.

En caso de que el aislamiento no sea sensible al fluconazol o no se disponga del antifungograma y el paciente haya recibido profilaxis con flu-
conazol o cumpla criterios de sepsis grave, el fluconazol debe sustituirse por caspofungina 70 mg (1? dosis) seguido de 50 mg/dia, voriconazol
6 mg/kg/12 h (1* dosis) seguido de 4 mg/kg/12 h o una fomulacién lipidica de amfotericina B 3-5 mg/kg/dia.

diada en la actualidad en un ensayo clinico de asignacién
aleatoria. Existe evidencia in vitro de que puede ser ttil en
el tratamiento de biopeliculas bacterianas (106).

De lo anteriormente expuesto puede deducirse que los
antibi6ticos de primera eleccién de forma empirica frente a
los microorganismos grampositivos implicados con frecuen-
cia en la sepsis relacionada con el catéter contindan siendo
los glucopéptidos (teicoplanina y vancomicina). La activi-

dad frente a gramnegativos puede obtenerse con un beta-
lactdmico antipseudomonico (ceftazidima, cefepima, pipe-
racilina-tazobactam, aztreonam o un carbapenémico), y en
pacientes con sepsis grave o “shock” es prudente la asocia-
cién inicial de amikacina (Tabla 4). Siempre que sea posi-
ble es recomendable proceder al sellado con un glucopép-
tido de todo catéter sospechoso de ser el origen de un nue-
vo episodio febril o séptico.
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Tras el inicio del tratamiento empirico los pacientes han
de ser sistematicamente reevaluados a las 48-72 horas, mo-
mento en que se dispondra del resultado de los estudios mi-
crobiolégicos.

Tratamiento definitivo

El tratamiento definitivo (Tabla 4) de los episodios fe-
briles o de sepsis posiblemente relacionados con el catéter
depende de las siguientes variables: a) retirada inicial del
dispositivo, b) documentacién de bacteriemia y microorga-
nismo causante, ¢) respuesta clinica en las primeras 48-72
horas de tratamiento empirico.

a) El catéter se retiré inicialmente (Fig. 2)

a.1) Hemocultivos iniciales negativos

— Respuesta al tratamiento empirico en las primeras 48-
72 horas: el régimen empirico puede suspenderse tres
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dias después de alcanzada la defervescencia. Los pa-
cientes con prétesis endovasculares o valvulopatia en
que el cultivo de la punta revele un crecimiento signifi-
cativo de cualquier microorganismo deben vigilarse des-
de el punto de vista clinico para detectar precozmente la
presencia de infeccidn, y resulta prudente realizar he-
mocultivos de control tras la suspension del tratamiento
antibidtico. La misma actitud esta justificada si el culti-
vo de la punta resulta positivo para S. aureus en cual-
quier enfermo o para una especie de Candida en pa-
cientes neutropénicos o con otros factores de riesgo de
candidiasis diseminada. Los pacientes con signos de in-
flamacidn local deben recibir tratamiento apropiado fren-
te al agente causal durante 10-14 dias o hasta la resolu-
cion de la celulitis, y en caso de supuracidn o necrosis
subcutdnea estard indicado el drenaje quirtrgico.

Falta de respuesta al tratamiento empirico: la negativi-
dad de todos los cultivos (incluido el del catéter) debe
motivar la bisqueda de otros focos o causas de la fiebre

Paciente al que se ha retirado el catéter.
Valoracion a las 48-72 horas

v

Resultado de los hemocultivos

Negativos

¢ En caso de defervescencia
retirar el tratamiento antibidtico
alos 3 dias' o cuando se hayan
resuelto los signos inflamatorios
locales

Positivos

« Estafilococos coagulasa negativos o bacilos
gramnegativos en ausencia de infeccién local,
metastasis o neutropenia, si la evolucién es favorable,
retirar el tratamiento tras completar 7 dias?

* S. aureus, considerar la practica de un

* Si la fiebre persiste, repetir
los hemocultivos y buscar
otro foco de infeccién

ecocardiograma transesofdgico y completar
2 semanas de tratamiento?

e Candida, mantener el tratamiento hasta 2 semanas

después del dltimo hemocultivo negativo?

* Si la fiebre persiste después de 2-3 dias de tratamiento
antibidtico aparentemente apropiado investigar si
existe endocarditis (ecocardiograma transesofagico),
flebitis séptica (Doppler) u otro foco metastasico
(examen del fondo del ojo, gammagrafia con galio
o con leucocitos marcados)

"' Ver situaciones especiales en el texto.

2En caso de bacteriemia por estafilococos coagulasa negativos son suficientes 3-5 dfas de tratamiento.

3Si el microorganismo sélo se detect6 en el cultivo del catéter (los hemocultivos fueron negativos) y el paciente no
tiene factores de riesgo de colonizacién endovascular ni neutropenia, el tratamiento puede limitarse a una semana.
Sin embargo, debe vigilarse cuidadosamente la evolucién. Sino se han realizado hemocultivos es aconsejable asumir
que éstos son positivos y realizar un tratamiento completo (2 semanas). Es conveniente repetir los hemocultivos

varios dias después de haber finalizado el tratamiento.

Figura 2. Tratamiento de la infeccién asociada a catéter venoso en los pacientes en que se ha retirado el catéter.
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o sepsis y el ajuste del tratamiento antibidtico a ellos.
En los pacientes sin foco séptico alternativo cuyo tnico
cultivo positivo sea el del catéter, estd indicado el ajus-
te del régimen empirico al microorganismo aislado y la
biisqueda de complicaciones metastésicas. En tales cir-
cunstancias probablemente esta justificada la practica
de un ecocardiograma en los pacientes con prétesis en-
dovasculares o si el microorganismo aislado es S. au-
reus. De ser positivo el cultivo del segmento intravas-
cular para una especie de Candida, los pacientes neu-
tropénicos o con otros factores de riesgo de candidiasis
diseminada deben recibir tratamiento antifingico apro-
piado. En aquellos casos en que el cultivo de la punta
sea positivo para S. aureus o Candida y no se hayan
realizado hemocultivos, es prudente asumir la existencia
de bacteriemia o fungemia y realizar un tratamiento
apropiado (véase el apartado siguiente).

a.2) Hemocultivos iniciales positivos

El tratamiento de los pacientes con bacteriemia docu-
mentada debida a un estafilococo coagulasa negativo u otro
coco grampositivo distinto de S. aureus no difiere del de
los enfermos en que no se ha documentado bacteriemia
(véase el apartado a.1). En caso de bacteriemia por S. au-
reus, un estudio mostré que hasta un 23% de los pacientes
puede presentar endocarditis (107), por lo que se recomien-
da la realizacién sistemdtica de un ecocardiograma transe-
sofdgico, que probablemente serd coste-efectivo (108). No
obstante, la practica de un ecocardiograma transesofagico
puede omitirse cuando la exploracién no sea facilmente ase-
quible y en aquellos pacientes sin signos clinicos de valvu-
lopatia y sin prétesis endovasculares que quedan afebriles
a las 24-48 horas de haber iniciado el tratamiento empirico.
En ausencia de complicaciones metastésicas, todos los pa-
cientes con bacteriemia por S. aureus deben recibir un tra-
tamiento antibidtico apropiado durante dos semanas. Los
betalactamicos antiestafilocécicos (cloxacilina, cefalotina,
cefazolina) tienen una actividad superior a los glucopépti-
dos frente a las cepas de S. aureus sensibles a la oxacilina
y deben utilizarse preferentemente. Las dosis y via de uti-
lizacién mds apropiadas no han sido definidas adecuada-
mente, pero se recomienda un minimo de 4 g/dia de una
penicilina isoxazélica o una cefalosporina de primera ge-
neracién administradas por via parenteral (109). En los pa-
cientes con bacteriemia por S. aureus resistente a la oxaci-
lina debe continuarse la administracién del glucopéptido o
emplear, si existe algiin problema derivado de su utiliza-
cion, linezolid o quinupristina-dalfopristina. La eventual in-
dicacién de pautas orales en los enfermos que requieren una
cateterizacidn venosa prolongada rara vez se plantea, dado
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que la retirada de un dispositivo supone la colocacién més o
menos inmediata de otro. Debe tenerse en cuenta, ademas,
que aunque no existen por el momento datos que permitan
estimar la posible eficacia de pautas orales en este contexto,
es dudoso que las penicilinas antiestafilocécicas, incluso ad-
ministradas a dosis altas (1 g de cloxacilina cada 6 horas o 1
g de amoxicilina-dcido clavuldnico cada 8 horas), satisfagan
los requerimientos farmacodindmicos tedricamente necesa-
rios para curar focos metastdsicos por S. aureus sensibles a
la oxacilina, en particular los endovasculares. Frente a estos
microorganismos es probable que una quinolona con activi-
dad aumentada frente a grampositivos (levofloxacino, moxi-
floxacino), clindamicina o linezolid puedan ser las alternativas
m4s convenientes. Considerando su excelente biodisponibi-
lidad oral y eficacia clinica (110, 111), el linezolid constituye
el antibidtico mds atractivo para el tratamiento oral de la bac-
teriemia por S. aureus resistente a la oxacilina.

El hallazgo de Candida en los hemocultivos es también
una indicacién para la administracion sistematica de anti-
fiingicos apropiados durante 14 dias tras el dltimo hemo-
cultivo positivo, si no existe evidencia de complicaciones
metastdsicas. El fluconazol (400 mg/dia v.o. o0 i.v.) es apro-
piado para C. albicans, C. tropicalis, C. parapsilosis y C. lu-
sitaniae (112); en cambio, C. glabrata'y C. krusei requieren
tratamiento con caspofungina, voriconazol o amfotericina B.

La duracién del tratamiento de la bacteriemia por baci-
los gramnegativos cuando se ha retirado el catéter y el pa-
ciente ha respondido al tratamiento empirico no ha sido
bien definida. No obstante, puesto que en estos pacientes la
canula se retird por sepsis grave o infeccién local, parece
recomendable un curso de 7 a 10 dias de tratamiento. En to-
dos los pacientes con bacteriemia producida por cualquier
microorganismo, la persistencia de la fiebre o de la bacte-
riemia o fungemia pasadas 48 horas de la retirada del caté-
ter debe motivar la bisqueda activa de complicaciones, ta-
les como flebitis supurada, endocarditis u otras metastasis.

b) El catéter no se retird inicialmente (Fig.3)

b.1) Hemocultivos negativos

Los pacientes con catéteres venosos de duracién pro-
longada cuyos hemocultivos iniciales de sangre obtenida a
través del catéter han sido negativos tienen pocas probabi-
lidades de presentar infeccion del catéter.

— Respuesta al tratamiento empirico en las primeras 48-
72 horas: en los enfermos no neutropénicos que res-
ponden al régimen antibidtico empirico, probablemente
éste puede suspenderse al tercer dia de haber alcanzado
la defervescencia, manteniendo la observacion clinica.
De igual forma, si se opté ademads por el sellado inicial,
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Paciente al que no se ha retirado el catéter.
Valoracién a las 48-72 horas

v

Resultado de los hemocultivos

Negativos

¢ En caso de defervescencia
interrumpir el tratamiento
antibidtico a los 3 dias

* Si la fiebre persiste, repetir
los hemocultivos y buscar
otro foco de infeccién.
Considerar la retirada
del catéter!

Positivos

¢ Considerar las indicaciones de retirada
diferida del catéter mencionadas
en la Tabla 3. Si el catéter se retira
seguir las indicaciones de duracién
del tratamiento expuestas en la Fig. 2

« Si se considera coveniente no retirar
el catéter? debe procederse a sellarlo
con un antibidtico elegido en funcién
del resultado del antibiograma.
Consultar en la Tabla 4 la dosis y duracién
del tratamiento antibidtico

"Retirar el catéter si aparece alguna de las indicaciones de retirada inmediata mencionadas en la Tabla 3.
2Por falta de otros accesos venosos o alto riesgo de complicaciones derivadas de la insercién (plaquetopenia

grave).

Figura 3. Tratamiento de la infeccién asociada a catéter venoso en los pacientes en que no se ha retirado el catéter.

éste puede interrumpirse en cuanto se ha descartado la
existencia de bacteriemia. En los pacientes neutropénicos
puede suspenderse el glucopéptido en cuanto se consta-
te la negatividad de los hemocultivos iniciales, pero exis-
te indicacién de mantener el betalactdmico antipseu-
domonico o un régimen alternativo oral durante al menos
una semana o hasta la desaparicién de la neutropenia.

— Falta de respuesta al tratamiento empirico en las pri-
meras 48-72 horas: los pacientes no neutropénicos que
contindan febriles a las 48-72 horas de instaurado el tra-
tamiento empirico y cuyos hemocultivos iniciales han
sido negativos deben ser rigurosamente evaluados en
bisqueda de un foco séptico alternativo. Han de reali-
zarse nuevos hemocultivos y, en estas circunstancias,
puede mantenerse el régimen empirico. Si la fiebre per-
siste o el paciente sufre deterioro clinico en el curso de
las 48 horas siguientes sin nuevos datos respecto al ori-
gen de la infeccidn, resultard prudente retirar el catéter.
En el paciente neutropénico, la persistencia de la fiebre
es un problema relativamente comun y deben seguirse
las gufas clinicas especificas (95, 96).

b.2) Hemocultivos positivos

Ante la documentacién de bacteriemia procedente del
catéter o sospechosa de serlo (microorganismo tipico en

hemocultivos convencionales de sangre extraida del catéter
sin otro foco evidente), el régimen empirico debe ajustarse
y procederse inmediatamente al sellado intraluminal (o con-
tinuarlo si ya se habfa iniciado). Es conocido que alrededor
del 80% de las bacteriemias relacionadas con el catéter pro-
ducidas por estafilococos coagulasa negativos responden a
la administracién exclusiva de un antibiético apropiado a
través de la cdnula durante dos semanas. Sin embargo, la
tasa de recidiva en los pacientes asi tratados es por lo me-
nos del 20% (113), y por tanto resulta aconsejable proceder
al sellado en cualquier circunstancia. El aislamiento en los
hemocultivos de S. aureus, un hongo, un bacilo gramnega-
tivo no fermentador o una micobacteria de crecimiento ra-
pido hace recomendable la retirada del dispositivo, aunque
en casos seleccionados puede optarse por el sellado (véase
el apartado de Indicaciones de retirada del catéter).
Cuando el agente causal es un estafilococo coagulasa
negativo, el tratamiento sistémico puede interrumpirse en
una semana y proseguir con el sellado hasta completar 10-
14 dias. Respecto a otros microorganismos, las recomenda-
ciones de administracion de tratamiento sistémico a través
del catéter infectado son similares a las descritas en el apar-
tado a.2. La duracién recomendada del sellado para micro-
organismos distintos a los estafilococos coagulasa negati-
vos es de dos semanas. En caso de bacteriemia por S. au-
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reus debe practicarse un ecocardiograma transesofagico y
completar un curso antibidtico de 14 dias si no se detectan
complicaciones, sustituyendo el glucopéptido por cloxaci-
lina si el microorganismo es sensible a la oxacilina. La can-
didemia sin evidencia de diseminacion ha de tratarse con
un antifingico apropiado durante por lo menos 14 dias des-
de el ultimo hemocultivo positivo.

La persistencia de la fiebre o de la bacteriemia mas alla
de 48 horas después de iniciado el sellado de un catéter es
una indicacién para la retirada inmediata de éste. En tales
circunstancias, cuando el paciente no presente trombocito-
penia ni otros problemas que puedan aumentar el riesgo de
complicaciones derivadas de la insercién, el nuevo catéter ha
de implantarse en un lugar distinto. En casos seleccionados
en que el agente causal sea distinto de Candida o una mi-
cobacteria de crecimiento rapido, y el riesgo de insertar un
nuevo dispositivo sea elevado o no se disponga de otros ac-
cesos vasculares, puede optarse por el recambio a través de
una guia siempre que se tomen precauciones para evitar
la colonizacion intraluminal de la nueva canula (véase el
apartado de Colocacion de un nuevo catéter). De no existir
indicios de complicaciones sépticas ni otras circunstancias
(neutropenia) que aconsejen prolongar la administracién de
antibidticos, el tratamiento sistémico apropiado puede man-
tenerse hasta 3-5 dias después de la defervescencia cuando
el agente causal sea distinto de S. aureus o Candida, o por
lo menos 14 dias si la infeccién se debe a estos microor-
ganismos.

Sellado del catéter

La técnica del sellado (Tabla 4) consiste en la exposi-
cién de cada una de las luces del catéter a una concentra-
ci6én de antibidtico capaz de ejercer una actividad bacteri-
cida o fungicida sobre todas las células que componen la
biopelicula. Diversos estudios in vitro han demostrado que
esta practica puede erradicar las biopeliculas bacterianas y
que la concentracién recomendable debe ser por lo menos
mil veces superior a la CMI del agente causal (64, 114).
Aunque la experiencia clinica es limitada, el sellado del ca-
téter ha sido eficaz en alrededor del 80% de los pacientes
portadores de catéteres venosos centrales, catéteres de did-
lisis y reservorios subcutaneos, si bien en estos ultimos y
cuando el agente implicado es distinto de un estafilococo
coagulasa negativo los resultados pueden ser peores (91,
115, 116). El volumen total de la solucion debe ser el ade-
cuado para rellenar completamente todas las luces del caté-
ter (en general 2-5 ml). La duracién 6ptima del contacto pa-
ra cada pareja de microorganismo y antibiético no ha sido
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establecida con precision. No obstante, es recomendable
que los antibidticos con actividad dependiente del tiempo
(glucopéptidos y betalactdmicos) permanezcan en contacto
con la biopelicula el mayor tiempo posible, o por 1o menos
un 50% del intervalo entre aplicaciones (un minimo de 12
horas al dia constituye una recomendacién razonable).
Cuando las necesidades de uso del catéter dificulten el cum-
plimiento de esta especificacion, puede ser preferible recu-
rrir al sellado con antibiéticos como las quinolonas y los
aminoglucésidos, cuya actividad bactericida es mdas rapida
y dependiente de la concentracion. La solucién antibidtica
se mezcla habitualmente con 50-100 UI de heparina para
evitar la trombosis del catéter (117), aunque algunos auto-
res consideran opcional la adicién de ésta. La teicoplanina,
la vancomicina, varios betalactamicos (cloxacilina, cefazo-
lina, ceftazidima, cefepima) y los aminoglucésidos genta-
micina y amikacina, a concentraciones de 5-10 mg/ml son
compatibles con soluciones de heparina del orden de 5000
Ul/ml, suelen permanecer activos un minimo de tres dias a
37 °C y mantienen concentraciones muy elevadas en la luz
del catéter durante por lo menos 24 horas (118, 119). Por el
contrario, el ciprofloxacino, a concentraciones superiores a
125 mg/1, precipita con la heparina, aunque por lo demas es
estable durante un periodo de hasta diez dias a 37 °C (120).
Entre los antifingicos, la amfotericina B es compatible y se
ha utilizado a concentraciones de hasta 2,5 mg/ml (121). El
contenido del catéter se extrae antes de la infusién de li-
quidos o del nuevo sellado. Al igual que otras manipulacio-
nes de un catéter venoso central, el sellado intraluminal de-
be practicarse bajo condiciones de maxima asepsia.
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