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tual del microbioma de la piel sana (Ganko et al. Spine. 2015;40:E587-
92), por lo que nuestro trabajo pretende confirmar la implicacién del
microorganismo mediante técnicas de microbiologia clasica y mole-
cular.

Material y métodos: Muestras de discos intervertebrales: Obtenidas
durante las cirugias realizadas a pacientes con hernia de disco lumbar.
Cada una de las dos muestras se dividi6 en dos alicuotas, una de ellas
se cultivo en los medios habituales de aislamiento de bacterias aero-
bias, anaerobias y hongos, incluyendo la incubacién prolongada de
los medios de cultivos para detectar microorganismos de lento creci-
miento. La segunda alicuota, se utilizé para extraer el ADN con el kit
EZNA Forensic DNA. A partir de este ADN, se detectd la presencia de
P. acnes mediante varias técnicas de microbiologia molecular: a) Cuan-
tificacion mediante qPCR: Con sondas Tagman, se determiné la can-
tidad de copias de genoma de P. acnes por célula humana; b) Deteccién
cualitativa de la presencia del microorganismo: Mediante secuencia-
cién Sanger con primers universales para la deteccién del ARNr 16S,
y especificos para P. acnes; c) Secuenciacién masiva (NGS) del micro-
bioma del material quirtrgico.

Resultados: En este estudio se incluyeron muestras de 25 pacientes
consecutivos, de las cuales un 52% (13/25) presenté cultivo positivo
para alglin microorganismo tras la siembra en placa. En un 28% (7/25)
fue Staphylococcus spp, en un 20% (5/25) el microorganismo identifi-
cado fue P. acnes, y en el 4% (1/25) Pseudomonas spp. Mediante PCR
cuantitativa se detectd la presencia de Pacnes en todos los casos,
aunque el nimero de copias por célula humana fue muy bajo (media
de 0,026 copias de genoma/célula humana). Los resultados de la se-
cuenciacién del microbioma de las muestras coinciden en la presen-
cia de P. acnes con una abundancia relativa muy reducida. Mediante
secuenciacién Sanger, con limite de deteccién en 10.000 copias de
genoma, no se obtuvo ninguna secuencia identificable en las muestras.
Conclusiones: Nuestro estudio ha demostrado la presencia de P. acnes
en muestras quirtrgicas de hernias discales, aunque dicho microor-
ganismo ha sido detectado en niimero muy bajo, o tras procesos de
incubacién prolongada de los medios de cultivo. Teniendo en cuenta
que también se han aislado otros microorganismos habitualmente
considerados como no patégenos como Staphylococcus epidermidis,
nuestros datos sugieren la existencia de contaminaciones con el mi-
crobioma de la piel durante el proceso quirtrgico de obtencion de las
muestras y por tanto no confirma la hipétesis del origen infeccioso
de dicha patologia.

Sesion P-06:
Nuevos tratamientos de las EEII
Viernes, 24 de mayo de 2019 - Sala Poster - 14:30 h

0332. ANALISIS POR COMPARACION DE PARES DE PACIENTES
TRATADOS CONTRA MUCORMICOSIS INVASIVA - TRATAMIENTO
ESTANDAR FRENTE A NUEVAS FORMULACIONES

DE POSACONAZOL (MOVEON)

J. Salmanton-Garcia', D. Seidel’, P. Koehler?, S.C. Mellinghoff’,
H. Wisplinghoff?, ].J. Vehreschild’, O.A. Cornely’
y M.J.G.T. Vehreschild?

"Hospital Universitario de Colonia, Universidad de Colonia, Colonia.
2Instituto de Microbiologia Médica, Inmunologia e Higiene, Universidad
de Colonia, Colonia. *Hospital Universitario de Colonia, Universidad de
Colonia-Universidad Goethe Frdncfort, Departamento de Medicina
Interna, Enfermedades Infecciosas, Francfort del Meno.

Introduccion: Actualmente el tratamiento de primera linea (1.2 linea)
contra la mucormicosis invasiva (MI) se basa en la administracién de

anfotericina B (AMB), estando el tratamiento de rescate (RES) limita-
do y basado frecuentemente en la administracién de suspensién oral
de posaconazol (POSsusp). Sin embargo, desde la aparicién de las
nuevas formulaciones de posaconazol (POSnew), los pacientes pueden
beneficiarse de farmacocinética, seguridad y tolerabilidad mejoradas.
En este estudio se evalud la efectividad de POSnew como tratamiento
de 1.2 linea y tratamiento de rescate contra MI.

Material y métodos: Fueron seleccionados pacientes del registro
FungiScope® con MI probada y probable. Los pacientes del grupo 1.2
linea de POSnew fueron emparejados con controles recibiendo 1.2 linea
de AMB. A su vez, los pacientes con tratamiento RES-POSnew fueron
emparejados con controles RES-POSsusp. Un grupo adicional de 1.
linea de AMB + POSnew fue creado y comparado con 1.* linea de AMB
administrada Gnicamente.

Resultados: Fueron reclutados cinco pacientes 1.2 linea de POSnew,
18 pacientes 1.* linea de AMB + POSnew y 22 pacientes RES-POSnew.
En el dia 42 tras el inicio del tratamiento se report6 una respuesta
favorable en el 80,0% (n = 4) de los pacientes 1.* linea de POSnew, en
el 27,8% (n = 5) de los pacientes 1.2 linea de AMB + POSnew, y en el
50,0% (n=11) de los pacientes RES-POSnew. Al mismo tiempo, las
tasas de mortalidad alcanzaron el 20,0% (n = 1) en los pacientes 1.2
linea de POSnew, el 38,9% (n = 7) en los pacientes 1.2 linea de AMB +
POSnew y el 4,5% (n = 1) en los pacientes RES-POSnew.
Conclusiones: En los pacientes observados, POSnew fueron efectivas
en términos de respuesta al tratamiento y mortalidad contra MI.
POSnew pueden ser una alternativa para el tratamiento de MI.

Sesién P-07:
Inmunizacién y vacunas
Viernes, 24 de mayo de 2019 - Sala Poster - 14:30 h

0333. COBERTURA VACUNAL EN MIGRANTES

AFRICANOS MAYORES DE 16 ANOS ATENDIDOS EN UN CSUR
DE ENFERMEDADES TROPICALES DE MADRID DURANTE

EL ANO 2018

B. Comeche, S. Chamorro, F. Norman, B. Monge-Maillo,
J.A. Pérez-Molina y R. L6pez-Vélez

Hospital Ramoén y Cajal, Madrid.

Introduccién: Las enfermedades inmunoprevenibles son una fuente
importante de morbimortalidad. En la poblacién migrante, de deter-
minadas areas, la cobertura vacunal puede ser inferior a la de la po-
blacién autéctona, pudiendo tener consecuencias negativas a nivel
individual y poblacional. Se han realizado estudios de seroprevalencia
en inmigrantes a nivel europeo, aunque la mayor parte se refieren a
nifios y refugiados o solicitantes de asilo, y pocos de ellos se basan en
adultos migrantes.

Material y métodos: Desde nov/2017 hasta nov/2018, en el CSUR de
Enfermedades Tropicales del Hospital Ramén y Cajal, se estudi6 la
seroprevalencia de infecciones inmunoprevenibles en migrantes afri-
canos > 16 afios. Se realizaron serologias de VHB, VHA, sarampion,
rubeola, parotiditis y varicela. Aquellos pacientes susceptibles, fueron
derivados a Medicina Preventiva para su vacunacion, siguiendo el
calendario vacunal para adultos migrantes vigente en la actualidad.
Resultados: Se estudiaron 79 sujetos: edad media de 26 afios (DE
7,9), 73 (92%) de los cuales eran varones, procedentes de 14 paises
siendo los mas frecuentes: 25 (31%) de Reptblica de Guinea, 14 (18%)
de Camerdn, 9 (11%) de Costa de Marfil 8 (10%) de Marruecos. La
proporcién de sujetos con inmunidad para VHB fue 5 (6%) con datos
de vacunacién y 37 (47%) con datos de infeccion pasada, para VHA
fue de 75 (95%), sarampi6n de 72 (91%), rubeola de 75 (95%), paro-
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tiditis de 65 (82%) y varicela de 70 (89%). Por paises, las diferencias
no fueron significativas. En los paises con mayor representaciéon
obtuvimos estos resultados: el 88% de los guineanos tenian inmu-
nidad para el sarampion, el 100% para la rubeola, el 84% para la
parotiditis y el 92% para la varicela. En el caso de Camertn, el 86%
tenian inmunidad para varicela, parotiditis y rubeola y el 79% para
el sarampion. Y en el caso de Costa de Marfil el 100% tenian inmu-
nidad para sarampién y rubeola y el 89% para parotiditis y varicela.
En cuanto a las diferencias encontradas entre sexos, cabe destacar
que, aunque el estudio tiene un nimero escaso de mujeres, si que
se observé diferencia en cuanto a la inmunidad para la rubeola que,
en mujeres solo llegaba al 50% en comparacion con la total, un 95%.
Todas ellas estaban en edad fértil. Esta diferencia no se objetiv6 en
otros niveles de inmunidad.

Conclusiones: Las coberturas vacunales en nuestro estudio son igua-
les o superiores a las reportadas por la OMS en dichos paises. Esto
puede reflejar una adecuada cobertura vacunal o ser debido a infec-
ciones pasadas. Aunque la tasa de inmunidad del sarampién es alta
en esta poblacién, queda por debajo del limite de mas del 95% que se
establece en Plan de Accién sobre vacunas a nivel europeo, para bus-
car la eliminacién de dicha patologia. Por eso creemos recomendable
el cribado de esta virosis para la vacunacién de susceptibles. 3. La baja
proporcién detectada de mujeres inmunes frente a la rubéola que
estan en edad fértil incide en la necesidad de aprovechar cualquier
oportunidad para su cribado y vacunacion.

0334. VARIACION EN LOS SEROTIPOS DE ENFERMEDAD
NEUMOCOCICA INVASIVA ENTRE 2004 Y 2017

A. Casabella, I. Sanfeliu, S. Capilla, M. Espasa, V. Pineda, O. Gasch,
L. Falgueras y D. Fontanals

Corporacié Sanitaria Parc Tauli, Sabadell.

Objetivos: Analizar los cambios en los serotipos de enfermedad neu-
mocdcica invasiva (ENI) durante 13 afios y comparar el periodo tras
la incorporacion de la vacuna neumocécica heptavalente (VNC-7) con
el periodo tras el cambio a la vacuna conjugada tridecavalente (VNC-
13) en nuestra area.

Material y métodos: Se incluyeron retrospectivamente todos los
casos de ENI entre 2004 y 2017 de pacientes pediatricos y adultos en
nuestro hospital. El cultivo de las muestras y la identificacién del
Streptococcus pneumoniae se realizaron segtn los procedimientos
estandar y el serotipado mediante el método de Quellung en el Cen-
tro de Referencia de Neumococos. Se analizaron los serotipos y se
compararon entre dos periodos: el primero tras la incorporacién de
laVNC-7 (2004-2009) y el segundo con la incorporacién de la VNC-13
(2010-2017). Se calculé la incidencia anual de ENI por 100.000 habi-
tantes durante el periodo de estudio.

Resultados: Se incluyeron 701 casos de ENL. Se aislaron cepas perte-
necientes a 49 serotipos y en 3 (0,4%) casos fueron no tipables. En el
primer periodo se aislaron 377 cepas y en el segundo 324. La tabla
muestra las diferencias en los serotipos, con N > 5 aislamientos, en
ambos periodos. La incidencia de los casos de ENI ha oscilado en el
periodo 2004-2009 entre 6,5-22,77 (media: 13,9) casos/100.000 ha-
bitantes/afio y en el 2010-2017 entre 6,5-12,52 (media: 9,12) ca-
$0s/100.000 habitantes/afio, manteniéndose de manera mas estable
en los Gltimos.

Conclusiones: En los Gltimos afios se ha producido un aumento de
los serotipos 8, 12F, 24F y 17F y la aparicién de nuevos como el 22F,
6C, 11A, 33F y 35B, no incluidos en las vacunas. El serotipo 19A pese
a estar incluido en la VNC13 continda presentando un ndmero im-
portante de casos. La incidencia de ENI ha disminuido tras el primer
periodo, manteniéndose de manera estable a lo largo del segundo. Es
necesario seguir realizando una vigilancia epidemiolégica de los se-
rotipos circulantes para valorar su inclusién en futuras vacunas.

Diferencias en los serotipos vacunales y no vacunales aislados en ambos periodos

N.¢ casos
Serotipos 1. periodo (2004-2009) 2.2 periodo (2010-2017) Total
Vacunales 264 (66%) 136 (34%) 400
1 70 20 90
19A 34 28 62
B 35 22 57
7F 24 14 38
14 21 15 36
5 24 3 27
19F 12 8 20
6A 13 4 17
9V 11 5 16
23F 6 4 10
6B 4 5 9
18C 4 5 9
4 6 3 9
No vacunales 99 (37,2%) 167(62,78%) 266
8 9 27 36
12F 9 28 37
24F 10 17 27
9N 8 8 16
22F 0 16 16
23B 5 6 11
6C 0 10 10
10A 5 5 10
11A 0 9 9
BBE 0 9 9
15A 4 5 9
718 1 7 8
11 6 2 8
31 4 4 8
15B 4 3 7
16F 5 2 7
33 7 0 7
22 7 0 7
35B 0 6 6
7 6 0 6
10 6 0 6
23A 3 3 6

0335. ESTUDIO DE LOS SEROTIPOS MUCOSOS 3

Y 8 DE STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE PRODUCTORES

DE ENFERMEDAD NEUMOCOCICA INVASIVA EN EL HOSPITAL
UNIVERSITARIO Y POLITECNICO LA FE (2015-2018)

M. Garrido Jarefio, A. Gil Brusola, ]. Frasquet Artes,
0. Sabalza Baztén, J. Peman Garcia, A. Pineda Lucena,
J.L. Lopez Hontangas y R. Chouman Arcas

Hospital Universitario La Fe, Valencia.

Introduccion: Las infecciones por S. pneumoniae son responsables de
1,6 millones de muertes anuales en el mundo, constituyendo la enfer-
medad prevenible por vacunas con mayor mortalidad en poblacion
infantil, ancianos e inmunodeprimidos. Actualmente, en la Comunidad
Valenciana, se dispone de dos vacunas de amplio uso, la vacuna poli-
sacarida 23-valente (VNP23)y la 13-valente conjugada (VNC13). Ambas
incluyen los serotipos (st) responsables de aproximadamente el 90% de
las enfermedades neumocdcicas invasivas (ENIs), entre ellos aquellos
con fenotipo mucoso como el st 3 en la VNC13 y el st 8 en la VNP23.
Material y métodos: Se ha llevado a cabo un estudio retrospectivo y
observacional de los casos de ENI diagnosticados en el Hospital Uni-
versitario y Politécnico La Fe (HUP La Fe) producidos por st 3y 8 de
S. pneumoniae (2015-2018). Se han analizado las variables epidemio-
légicas y el estado vacunal de cada paciente. Para el serotipado de los
aislados se han empleado los antisueros (Denka Seiken, Tokio, Japan)
y el test de Quellung modificado (Statens Serum Institute).
Resultados: El nimero total de ENIs diagnosticadas en el HUP La Fe
en el periodo de estudio fue de: 31 (2015), 40 (2016), 55 (2017) y 54
(2018). El porcentaje de ENIs producidas por st mucosos fue de 16,31%
(2015), 17,5% (2016), 32,73% (2017) y 38,88% (2018). El 58,82% de las
ENIs por st mucosos se produjo en varones. En la tabla se presenta la
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edad y el estado vacunal de los pacientes diagnosticados de ENI por
st mucosos en el HUP La Fe.

Edad y estado vacunal de los pacientes diagnosticados de ENI por st mucosos
en el HUP La Fe

Ao
2015 2016 2017 2018
ENIs totales 31 40 55 54
ENIs st 8 Totales 0 5 1 8
VNC13 0 0 2 (1 dosis) 1 (1 dosis)
VNP 23<2afios 0 0 0 0
No vacunados 0 5 9 7
ENIs st 3 Totales 5 2 7 13
VNC13 1 0 1 (3 dosis) 3(1,3y 4 dosis)
VNP23 <2aflos 0 0 0 1 (+VNC13)
No vacunados 4 2 6 10
Pacientes ENIs st <5 afios 0 0 2 3
mucosos > 65 afios 2 4 9 1

Conclusiones: Durante el periodo de estudio, las ENIs en el HUP La Fe
han aumentado de forma considerable, fundamentalmente debido a
un incremento en el niimero de los st mucosos, ya que el resto de st
siguen una tendencia constante. En esta serie hemos encontrado 3 ENIs
por el st 3 en nifios que habian recibido 3 y 4 dosis de VNC13. Seria
necesario revisar la historia inmunitaria de estos 3 pacientes para poder
determinar si realmente ha habido fallo vacunal o la causa es una de-
ficitaria produccién de anticuerpos. Los st mucosos de S. pneumoniae
podrian ser considerados como patégenos emergentes y, por tanto,
podrian representar un problema importante de salud pdblica.

0336. DISTRIBUCION DE SEROTIPOS DE STREPTOCOCCUS
PNEUMONIAE CAUSANTE DE ENFERMEDAD NEUMOCOCICA
INVASIVA EN ADULTOS TRAS 7 ANOS DE VACUNACION
SISTEMATICA CON LA VACUNA CONJUGADA ANTINEUMOCOCICA
13-VALENTE

P.M. Juiz Gonzélez!, S. Méndez Lage!, I. Losada Castillo?,

M.D. Rodriguez Mayo?, G. Barbeito Castifieiras?, F. Vasallo Vidal®,
V. Pulidn Morais®, F. Garcia Garrote’, I. Rodriguez Conde®,

P. Alonso Alonso®, M. Serrano Lopez' y ].A. Agulla Budifio'

IComplejo Hospitalario Arquitecto Marcide-Profesor Novoa Santos,
Ferrol. ?Servizo de Epidemioloxia, Santiago de Compostela. *Complexo
Hospitalario Universitario de A Coruiia, A Corufia. “Hospital Clinico
Universitario de Santiago de Compostela, Santiago de Compostela.
*Hospital do Meixoeiro, Vigo. 5Complejo Hospitalario de Pontevedra,
Pontevedra. "Hospital Universitario Lucus Augusti, Lugo. ®Hospital
Povisa, Vigo. *Hospital Comarcal Monforte de Lemos, Monforte de
Lemos. "®Hospital da Costa-Burela, Burela.

Introduccion y objetivos: En enero de 2011 se introdujo en el calendario
vacunal gallego la vacunacién sistematica en nifios con PCV13, implemen-
tandose en adultos de 65 afios en julio de 2017. También se recomienda
la vacunacién con PPV23 en adultos de grupos de riesgo y > 65 afios
desde 2001. Todas las cepas de Streptococcus pneumoniae causantes de
enfermedad neumocdcica invasiva (ENI) se estudiaron prospectivamente.
El objetivo de este estudio es comprobar la distribucién de serotipos de
todas las cepas causantes de ENI en adultos entre 2016 y 2018.
Material y métodos: Las cepas se obtuvieron de liquidos organicos
normalmente estériles, desde la semana 27 de 2016 hasta la 26 de 2018
en pacientes > 18 afios que padeciesen ENI. El serotipo se determind
mediante aglutinacion de latex y reaccién de Quellung (Pneumotest
latex y antisueros del Statens Serum Institut, Copenague, Dinamarca).
Resultados: Se obtuvieron 541 cepas. La edad media fue de 66 afios
(48,6-83,7), y el 62% de los pacientes fueron hombres. Se estratifica-
ron las cepas en pacientes < 65 afios (236) y pacientes > 65 (305),
obteniendo 43 serotipos diferentes. Los casos de ENI debidos a sero-
tipos PCV13 fueron el 26,77% en el afio 2016-2017, cayendo al 19,16%

en 2017-2018, siendo el 3 el segundo mas prevalente de todos los
causantes de ENI (13,49%). El 19A fue responsable de 18 casos de ENI
(5,90%) en > 65 afios. Respecto a los casos de ENI PPV23-no PCV13
(50,10%), el serotipo 8 fue el mas prevalente (24,77%), seguido del 9N
(6,10%) y el 22F (5,91%). Por grupos de edad, en < 65 afios los serotipos
mas prevalentes fueron: serotipo 8 (37,71%), 3 (12,71%), 12F (7,20%) y
9N (6,36%). En pacientes > 65, fueron el 8 (14,75%) seguido del 3
(14,10%), 22F (6,89%), 9N y 19A (cada uno 5,90%).

Serotipo n Porcentaje
8 134 24,77%
3 73 13,49%
9N 33 6,10%
22F 32 5,91%
12F 25 4,62%
19A 23 4,25%
15A 21 3,88%
6C 20 3,70%
11A 17 3,14%
16 14 2,59%
19F 1 2,03%
31 1 2,03%
23B 1 2,03%
33F 1 2,03%
24 1 2,03%
23A 8 1,48%
35F 8 1,48%
15B 7 1,29%
17F 6 1,11%
10A 6 1,11%
7F 6 1,11%
35B 5 0,92%
25A 5 0,92%
14 4 0,74%
24F 4 0,74%
4 4 0,74%
16A 4 0,74%
15C 3 0,55%
29 3 0,55%
NT 3 0,55%
10B 2 0,37%
18C 2 0,37%
36 2 0,37%
7 2 0,37%
28A 1 0,18%
12B 1 0,18%
34 1 0,18%
24B 1 0,18%
6D 1 0,18%
21 1 0,18%
18A 1 0,18%
33A 1 0,18%
17A 1 0,18%
16F 1 0,18%

Conclusiones: A pesar del efecto rebafio ya observado en Galicia des-
pués de 7 afios de vacunacion sistematica con PCV13 en nifios, todavia
alrededor del 22% de los casos de ENI en adultos de 65 o mds afios se
debe a serotipos incluidos en la vacuna. Después de 17 afios de amplia
recomendacién de vacunaciéon con PPV23 en adultos, no se observan
efectos sobre los serotipos PPV23 no incluidos en la vacuna PCV13.

0337. ESTUDIO SOBRE LA SITUACION VACUNAL
FRENTE A GERMENES CAPSULADOS (STREPTOCOCCUS
PNEUMONIAE Y HAEMOPHILUS INFLUENZAE)

M. Garrido Jarefio, M. Garcia Hita, M.]. Giménez Marti,
A. Gil Brusola, C. Lloret Sos, J. Frasquet Artes, ]. Peman Garcia,
J.L. Lépez Hontangas, A. Pineda Lucena y N. Lozano Rodriguez

Hospital Universitario La Fe, Valencia.

Introduccién y objetivos: Streptococcus pneumoniae y Haemophilus
influenzae tipo b (Hib) son bacterias capsuladas responsables de una
elevada morbimortalidad en ancianos, nifios e inmunodeprimidos.
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Actualmente se dispone de una vacuna conjugada para Hib y dos
vacunas para S. pneumoniae, una conjugada (VNC13) y una polisaca-
rida (VNP23). La gravedad y globalidad de estas infecciones, junto con
la mayor utilizacién de inmunosupresores, convierten a la vacunacién
en un recurso valioso para su prevencion. Se desconoce la efectividad
real de estas vacunas en pacientes inmunodeprimidos, por lo que se
plantea evaluar la respuesta vacunal en este grupo de pacientes en el
Hospital Universitario y Politécnico La Fe de Valencia (HUP La Fe).
Material y métodos: Estudio preliminar (junio 2018-enero 2019), ob-
servacional y retrospectivo sobre respuesta vacunal medida en IgGs
(mg/l) frente a S. pneumoniae y Hib. Se analiz6 el estado vacunal e in-
munitario en cada caso, clasificando a los pacientes en inmunodepri-
midos (ID) y no inmunodeprimidos (NO ID). Los kits utilizados fueron
“VaccZyme™ Anti-PCP IgG Enzyme Immunoassay” para la determina-
cién de IgGs de S. pneumoniae (punto de corte > 50 mg/1)y “VaccZyme™
H. influenzae type b Enzyme Immunoassay” para la determinacién de
las IgGs de Hib (punto de corte > 0,15 mg/l). Se utiliz6 la distribucién
de Pearson (x?) para relacionar produccion de IgGs con estado vacunal
y produccién de IgGs con estado inmunitario de los pacientes. Se con-
siderd que existia significacion estadistica cuando p < 0,05.
Resultados: Se realizaron un total de 41 serologias de 30 pacientes.
En un 26,8% (n = 11) se determiné de forma conjunta la respuesta
frente a ambos gérmenes y un 27,3% (3/11) no condujo a la produccién
de IgGs frente a ninguno de los dos gérmenes. Dos pacientes fueron
lactantes de 10 y 12 meses; uno con diagnéstico de inmunodeficien-
cia combinada grave por mutacién del receptor de IL-7 y otro con
sospecha de inmunosupresién ante episodios febriles de repeticién.
El paciente restante no presentaba vacunacién previa. La respuesta
vacunal segln titulos de IgG, la vacunacién y el diagnéstico de ID o
no, de todos los pacientes queda reflejada en la tabla.

Respuesta vacunal en titulos de IgG (mg/1), vacunacién y diagndstico
de inmunodeficiencia

S. pneumoniae (n = 27)

N VNC13 VNP23 VNCI13 + No ID NolID
. <2afios VNP23 vacunados
Dosis
IgG (mg/l) <3 >3
0-50 20 6 4 1 1 8 16 4
> 50 7 2 4 0 1 0 3 4
H. influenzae (n = 14)
N Vacuna Hib No ID NolID
. vacunados
Dosis
IgG (mg/l) 1 2 3 >4
0-0,15 3.0 1 1 0 1 1 2
>0,15 1 1 1 4 5 0 4 7

Conclusiones: Estudiar la efectividad de estas vacunas en grupos de
riesgo es de especial relevancia porque podria modificar las pautas
terapéuticas a seguir en estos pacientes. Segin los datos recabados
en el presente estudio no se observa asociacion (p > 0,05) entre la
respuesta vacunal con la vacunacién o con el estado inmunoldgico de
los pacientes. Se requiere un mayor nimero de casos para establecer
una correlacién estadistica significativa.

0338. BROTE POBLACIONAL DE SARAMPION EN LA PROVINCIA
DE HUESCA. CARACTERISTICAS CLINICAS Y EPIDEMIOLOGICAS

A. Betran!, J. Arribas', A. Milagro?, A. Fernandez-Garcia, R. Cored!,
E. Al6s', A. Arcos!, C. Peldez!, A. Luis!, M. Osta!, P. Liesa! y L. Torres!

"Hospital San Jorge, Huesca. ?Hospital Universitario Miguel Servet,
Zaragoza. *Instituto Salud Carlos Ill, Madrid.

Objetivos: Describir las caracteristicas epidemioldgicas y resultados
de los pacientes afectados en el brote de sarampién registrado en
Huesca en el verano de 2018.

Material y métodos: Estudio observacional, en el que se revisaron las
historias clinicas y los informes de urgencia de los pacientes diagnos-
ticados de sarampién atendidos en nuestro hospital. La definicion de
caso: todo paciente con fiebre, exantema y a) IgM positiva para sa-
rampién y/o b) PCR positiva y/o c) vinculo epidemiolégico con caso
confirmado. Estudio microbiol6gico: las muestras (suero, orina y exu-
dado faringeo) se recogieron en el momento del diagndstico. La de-
teccién de la IgM frente a sarampién y la PCR se realizaron en el
Servicio de Microbiologia del Hospital Miguel Servet y el tipado de
los virus se realiz6 en el Centro Nacional de Microbiologia (Instituto
de Salud Carlos III).

Resultados: Fueron 6 casos confirmados de sarampion en el perio-
do epidémico. Todos fueron en pacientes no vacunados o con estado
vacunal incompleto. El caso indice fue un paciente no vacunado,
empleado de una empresa subcontratada por el hospital. En cuanto
ala distribucion etaria, el 85% fueron adultos entre 23 y 59 afios. Las
manifestaciones clinicas resultaron coincidentes con el conocimien-
to clasico de la enfermedad y todos los pacientes presentaron fiebre
y exantema maculopapuloso. Se objetivaron manchas de Koplik en
el 67% de los casos. La tnica complicacién que presenté uno de los
pacientes fue neumonia, con evolucién favorable. El genotipo de
todos los casos fue el D8, haplotipo/variante MVs/Herborn.
DEU/05.17/-variant. Esta variante circula en distintos paises europeos
desde 2017.

Conclusiones: El nimero de pacientes de nuestro estudio no es sig-
nificativo comparandolo con los brotes que se estan describiendo en
distintos paises de Europa, pero creemos que tiene el valor de recor-
dar las caracteristicas de una enfermedad poco comin pero reemer-
gente. Esto obliga a promover estrategias de vacunacién en la infancia
para conseguir niveles de vacunacién 6ptimos, garantizar la correcta
inmunizacién de todo el personal trabajador del entorno sanitario
para evitar la transmisién nosocomial, asi como la del personal de
centros educativos. Por otro lado, habria que tener en cuenta que la
movilidad geografica facilita la reaparicién de enfermedades de baja
incidencia, por eso es indispensable una actuacion coordinada y ra-
pida de los distintos estamentos sanitarios para limitar su propagacién
y controlar precozmente los brotes.

0339. EFECTIVIDAD E INMUNOGENICIDAD A LARGO PLAZO
DE LA VACUNA NONAVALENTE (9VVPH) EN PREADOLESCENTES
Y ADOLESCENTES

E. Joura', S.E. Olsson?, T. Herrera?, ]. Restrepo?, R. Samakoses®,

J. Reina®, P. Pitisuttihum?, A. Ulied?, G. Gray®, M. Warman'®,

P. Van Damme", D. Ferris'2, S. Block™, ]J. Mccauley™, N. Gallagher,
0. Bautista', N. Lopez Malpartida* y A. Luxembourg'

'Department of Gynecology and Obstetrics, Medical University of
Vienna, Viena. *Karolinska Institute, Danderyd. 3Instituto de
Investigation Nutricional, Lima. “Fundacion Centro de Investigacion
Clinica, Medellin. *Department of Pediatrics, Phramongkutklao
Hospital, Bangkok. ®Departamento de Pediatria, Escuela de Medicina,
Facultad de Salud, Universidad del Valle, Cali. "Faculty of Tropical
Medicine, Mahidol University, Nakhon Pathom. 8CAP Centelles,
Barcelona. °Department of Pediatrics, University of the Witwatersrand,
Johannesburg. °Investigadora. "Center for the Evaluation of
Vaccination, University of Antwerp, Antewerp. ?Department of
Obstetrics and Gynecology, Augusta University, Augusta. “Kentucky
Pediatric/Adult Research, Inc, Bardstown. “MSD, Madrid. *Merck,
Whitehouse Station, NJ.

Introduccion: Se realizé una extension del estudio pivotal fase III de
inmunogenicidad de la vacuna 9vVPH en nifios y nifias (9-15 afios)
para evaluar la efectividad e inmunogenicidad a largo plazo, 10 afios
después de la administracién de la dosis 3. En este abstract, se des-
criben los resultados del segundo andlisis interino, al mes 96.
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Material y métodos: En total, se incluyeron en el estudio de extensién
1272 sujetos (971 mujeres, 301 hombres) que recibieron 3 dosis de
9vVPH en el dia 1 y en el mes 2 y 6. Se recogieron muestras de suero
en el mes 66 y 90 para evaluar la respuesta a anticuerpos. Para los
andlisis de efectividad, se recogieron muestras genitales cada 6 meses
y se testaron por PCR para detectar ADN VPH, y en sujetos mayores
de 16 afios, se realizaron eximenes genitales externos cada 6 meses
para buscar lesiones. Se realizaron citologias anuales en mujeres a
partir de los 21 afios. Se realizaron biopsias cervicales y genitales
externas de lesiones, segtin lo acordado en el protocolo. Las muestras
de tejidos se adjudicaron por un panel de patélogos y se testaron por
PCR para detectar ADN VPH.

Resultados: Se alcanz6 la media geométrica de los titulos de anti-
cuerpos en el mes 7 y estos fueron disminuyendo de forma gradual
hasta el mes 90, de forma consistente a lo observado en el perfil de
inmunogenicidad de estudios previos realizados con la vacuna nona-
valente. Las tasas de seropositividad permanecieron > 90% hasta el
mes 90 para cada uno de los tipos de 9vVPH. No se observaron casos
de verrugas genitales o neoplasia intraepitelial de alto grado relacio-
nado con VPH 6/11/16/18/31/33/45/52/58 en la poblacién por proto-
colo (maximo seguimiento: 8,2 afios [mediana 7.6 afios] posdosis 3).
Las tasas de incidencia de infeccién persistente de 6 meses de duraciéon
relacionada con VPH 6/11/16/18/31/33/45/52/58 fue baja en hombres
y mujeres (49,2 y 37,3 por 10.000 personas-afio, respectivamente) y
dentro de los rangos esperados en las cohortes vacunales (en base a
los resultados de los ensayos clinicos de eficacia de la vacuna nona-
valente y tetravalente).

Conclusiones: Este andlisis demuestra una inmunogenicidad soste-
nida hasta 7 afios después de la vacunacién y una efectividad dura-
dera hasta 8 afios después de la vacunacién en chicas y chicos
vacunados entre 9- 15 afios.

Estudio realizado por MSD.

0340. DATOS ESPECIFICOS POR TIPO DE LA INFECCION
POR EL VIRUS DEL PAPILOMA HUMANO EN EL CARCINOMA
OROFARINGEO DE CELULAS ESCAMOSAS EN EUROPA

L. Bennets', M. Wagner?, N. Lopez® y E. Morais*

"Analytica LASER, Health Economics and Outcomes Research, Real-
World Evidenced, Montreal. ?Merck Global Health Outcomes, Center for
Observational and Real-world Evidence, Kenilworth. *MSD Espaiia,
Madrid. “MSD, Center for Observational and Real-world Evidence, Lyon.

Introduccién y objetivos: Evaluar la disponibilidad de datos especi-
ficos por tipo de la infeccién por el virus del papiloma humano en el
carcinoma orofaringeo de células escamosas y calcular la prevalencia
especifica por tipo del VPH en dicho cancer en Europa.

Material y métodos: Se realiz6 una bisqueda sistematica de todas
las publicaciones de PubMed/Medline y EMBASE que reportaran
datos de deteccion ADN VPH especifica por tipo en carcinoma oro-
faringeo de células escamosas confirmados histol6gicamente. Tam-
bién se realizaron bdsquedas bibliograficas. Se incluyeron los
estudios originales que reportaron VPH 16 y 18 y > 1 otro tipo de
alto riesgo. Criterios de exclusién: publicados antes de 2012, idioma
diferente al inglés, poblaciones especiales (ej. solo VIH) o aquellos
con una N < 25, Se extrajo la informacién relevante, incluyendo tipo
de estudio, pais, caracteristicas de la poblacién, tipo de muestra,
ensayo de VPH, tipos de VPH detectados, expresion de p16INK4a,
deteccién de ARNm EG/E7.

Resultados: Se incluyeron 26 publicaciones: 19 reportaban datos de
carcinoma orofaringeo de células escamosas en general, 6 de amig-
dala, 5 de base de lalengua y 3 en otras sublocalizaciones orofaringeas.
Diez estudios procedian del norte de Europa, 8 de la zona oeste eu-
ropea, 6 de la zona sur, 1 de la zona este y 1 reportaba datos de dife-
rentes regiones europeas. La mayoria de los estudios era de Italia (5),

Alemania y Suecia (4 cada uno), y Francia (3). En global, en Europa,
se detect6 VPH en el 50,4% de los 3.302 casos de carcinoma orofarin-
geo de células escamosas en general, 66,9% de los 650 de amigdala, y
59,3% de los 275 de los de la base de la lengua. VPH 16 se detect6 en
el 88% de los casos de carcinoma orofaringeo de células escamosas
positivos a VPH y fue el tipo dominante en todas las sublocalizaciones.
Conclusiones: La evidencia sobre el VPH en carcinoma orofaringeo
de células escamosas esta creciendo. el VPH se detecta en mas de la
mitad de todos los casos de este cancer en Europa, siendo el tipo VPH
16 el predominante en todas las sublocalizaciones investigadas.

0341. EVALUACION DE UNA VACUNA ANTIGRIPAL DE CULTIVO
CELULAR: ANALISIS COSTE-EFECTIVIDAD

J. Ruiz-Aragén’, S. Marquez Peldez y R. Gani?

"Hospital Universitario Puerto Real, Puerto Real. ?Universidad Pablo
Olavide, Sevilla. *Evidera, London.

Introduccion: La gripe estacional presenta una alta carga de mor-
bimortalidad y genera un gran impacto social y econémico. La Agen-
cia Europea del Medicamento ha aprobado una vacuna tetravalente
de cultivo celular (QIVc) que protege frente al virus de la gripe en
personas > 9 afios. Frente a las vacunas antigripales tradicionales, la
vacuna de cultivo celular ofrece una mayor concordancia con los
virus circulantes, al evitar cambios de adaptacién del virus a las
vacunas elaboradas con huevo, y puede ofrecer una mayor proteccién
frente a la gripe estacional. El objetivo de este estudio ha sido la
evaluacion de la eficiencia de estas nuevas vacunas elaboradas en
cultivo celular, compardndola con las vacunas antigripales cultivadas
en huevo.

Material y métodos: Se realizé un andlisis de coste-efectividad in-
cremental de la vacuna tetravalente de cultivo celular (QIVc) frente a
las vacunas cultivadas en huevo disponibles en Espafia (vacuna inac-
tivada trivalente (TIV) y vacuna inactivada tetravalente (QIVe)). El
analisis se realizé para poblacién con edad comprendida entre 9y 64
afios, y desde las perspectivas del pagador publico y social. Para ello
se elabor6 un arbol de decisiones para modelar los beneficios clinicos
y econémicos de todas las alternativas de vacunacién, utilizando un
horizonte temporal de un afio. Tanto los datos de poblacién estratifi-
cados por edad como los grupos de riesgo se tomaron del Instituto
Nacional de Estadistica. La efectividad para cada cepa del virus en las
distintas vacunas estudiadas se recabé a partir de datos de la litera-
tura cientifica. Los precios de las vacunas se obtuvieron de publica-
ciones oficiales y el precio de QIVc fue proporcionado por el
fabricante. Todos los costes se encuentran expresados en euros del
2018. Los resultados incluyeron un andlisis de sensibilidad.
Resultados: El estudio ha mostrado que si sustituimos la vacuna
trivalente (TIV) por la QIVc, se podrian evitar en promedio 23.846
casos sintomaticos de gripe, 9.547 consultas médicas, 2.143 consultas
de urgencia, 218 hospitalizaciones y 14 muertes. Por otro lado, al
sustituir la tetravalente (QIVe) por la QIVc, se evitarian 14.991 casos
sintomaticos de gripe, 6.013 consultas médicas, 1.350 consultas de
urgencia, 114 hospitalizaciones y 7 muertes. Desde la perspectiva
social, la vacuna QIVc seria la alternativa dominante frente ala TIV y
QIVe y ahorraria aproximadamente €10M y €6M, respectivamente.
Dentro del andlisis de sensibilidad probabilistico, el 100% de las si-
mulaciones ubicaron a la razén de coste-efectividad por debajo del
umbral en Espafia (30.000€). Desde la perspectiva del pagador ptbli-
co, la vacuna QIVc se muestra como una alternativa coste-efectiva
frente los comparadores estudiados.

Conclusiones: La inclusién de la vacuna antigripal de cultivo celular
en Espafia podria ser beneficiosa, al reducir la carga de la enferme-
dad, alcanzar mayores tasas de proteccion en la poblacién de 18-64
afios y también podria mejorar la eficiencia del sistema nacional de
salud.
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0342. ESTUDIO DE LA RESPUESTA DE ANTICUERPOS
FRENTE A HEMAGLUTININA EN POBLACION VACUNADA
CON VACUNA ANTIGRIPAL FRACCIONADA Y ADYUVADA

J.M. Méndez Legaza, I. Sanz Mufioz, S. Rojo Rello
y R. Ortiz de Lejarazu

Hospital Clinico Universitario, Valladolid.

Introduccion y objetivos: Las vacunas antigripales adyuvadas estan
recomendadas para la poblacién mayor de 65 afios debido a su inmu-
nosenescencia, mientras que en los individuos mas jévenes las vacu-
nas que se administran son de tipo fraccionado no adyuvadas. El
objetivo del estudio es comparar la respuesta humoral frente a la
hemaglutinina tras la vacunacién estacional, en funcién del tipo de
vacuna antigripal administrada en jovenes-adultos (fraccionada) y
mayores de 65 afios (adyuvada).

Material y métodos: Se realizé un andlisis retrospectivo observa-
cional en el que se incluyeron sueros pre y posvacunales de 160
individuos jévenes-adultos (n, = 80; 15-64 afios) y mayores de 65
afios (n, = 80), vacunados con vacuna antigripal estacional fraccio-
nada y adyuvada frente al subtipo A(HIN1)pdmO09 respectivamen-
te. Se analiz6 el titulo de anticuerpos frente a la hemaglutinina
mediante la reaccién de inhibicién de hemaglutinacién frente a
cinco cepas gripales del subtipo A(H1N1) estacional (A/PR/8/1934;A/
Weiss/1943;A/FM/1/1947;A/Brazil/11/1978; A/Brisbane/59/2007) y
la cepa A/California/07/2009 del subtipo A(HIN1)pdm09. Se com-
paré la tasa de Seroconversién(TSC) y la Razén de Incremento(RIC)
de los titulos de anticuerpos anti-hemaglutinina en funcién del tipo
de vacuna administrada utilizando los parametros chi-cuadrado
para TSC y t-Student para RIC (« = 0,05). La seroconversién fue
definida como un aumento de al menos cuatro veces los titulos
entre el suero pre y posvacunal.

Resultados: La edad media de los individuos que recibieron vacuna
fraccionada y adyuvada fue de 51,0 (rango: 15-64)y 78,6 (rango: 65-
95) afios, respectivamente. Ambos tipos de vacuna estacional incre-
mentaron el titulo de anticuerpos anti-hemaglutinina frente a todas
las cepas gripales analizadas. La comparacién estadistica entre la TSC
y RIC esta descrita en la tabla.

TSC y RIC de los titulos HAI y NAI frente a las diferentes cepas gripales analizadas en
funcion del tipo de vacuna antigripal recibida

TSC(%) RIC

Cepas gripales Fraccionada Adyuvada Fraccionada Adyuvada

A(HINT) (n,=80) (n,=80) p-valor (n,=80) (n,=80) p-valor
A[PR/8/1934 838 11,3 0,598 14 15 0,935
A[Weiss/1943 13 75 0,053 12 15 0,030
A[FM/1/1947 8.8 13,8 0,317 14 16 0,048
A/Brazil/11/1978 838 338 0,191 15 11 0,004
A/Brisbane/59/2007 75 22,5 0,027 13 1,7 0,006
A/California/07/2009 41,3 45,0 0,425 3,0 33 0,292

Conclusiones: La vacuna adyuvada indujo una respuesta humoral
significativamente

superior que la fraccionada frente a las cepas A/Weiss/43, AJFM/1/47
y A/Brisbane/59/2007, mientras que la vacuna fraccionada indujo una
respuesta superior frente a la cepa A/Brazil/11/1978. Estos datos de-
mostrarian que frente a varias de las cepas antiguas A(H1N1) anali-
zadas la vacuna adyuvada induce una mejor respuesta serolégica que
la fraccionada, aun siendo los receptores de la fraccionada un grupo

Tabla. Comunicacién 0343

de menor edad, y por tanto no inmunosenescentes. Por otro lado, el
Pecado original Antigénico parece tener cierta implicacién en estos
resultados, ya que la mayor respuesta de la vacuna adyuvada se da
frente a virus que probablemente primo-infectaron a los individuos
> 65 afios (A/Weiss/43, AJFM/1/47), mientras que la mayor respuesta
de la vacuna fraccionada se dio frente a la cepa A/Brazil/11/1978, una
de las cepas del subtipo A(H1N1) que probablemente primo-infectd
a los individuos de entre 15-64 afios.

0343. ESTUDIO DE LA INCIDENCIA DE PAROTIDITIS EN EL AREA 6
DE LA COMUNIDAD DE MADRID

M. Cabrera Pineda, ]. Garcia Diez, S. Garcia-Masedo Fernandez,
M. Garcia Moreno y R. Millan Pérez

Hospital Puerta de Hierro, Majadahonda.

Introduccion y objetivos: La parotiditis es una enfermedad virica
causada por Paramyxovirus. La infeccién presenta desde una inflama-
cion de las glandulas salivales, a graves complicaciones como ence-
falitis u orquitis. La transmision es elevada por contacto directo y su
vacuna estd incluida en la vacuna triple virica (sarampién, paperas y
rubéola). Se han descrito brotes epidémicos y un aumento de casos
en los Gltimos afios que podrian estar asociados a un fallo en la vacu-
na debido a la baja efectividad de algunas cepas o a la falta de admi-
nistracién de las dos dosis recomendadas. Nuestro objetivo es revisar
la incidencia de parotiditis en la zona 6 de la Comunidad de Madrid.
Material y métodos: Este es un estudio observacional, descriptivo y
retrospectivo de los casos de parotiditis registrados desde el 2014 al
2018 en un hospital terciario de la Comunidad de Madrid. Las mues-
tras de suero recibidas en el laboratorio se procesaron mediante qui-
mioluminiscencia indirecta siguiendo las indicaciones del fabricante
(VIRCLIA® Monotest, Vircell) para la deteccién de IgM frente a paro-
tiditis.

Resultados: A lo largo de nuestro periodo de estudio procesamos un
total de 1415 muestras para el estudio de IgM frente a parotiditis, de
las cuales 96 (6,78%) fueron positivas. La media de edad fue de 31
afios y la distribucién por sexo fue de 43 hombres y 53 mujeres. Segiin
el rango de edad de los casos de parotiditis obtuvimos la siguiente
distribucién: en pacientes de 0-10 afios hubo 5 muestras positivas
(5,20%); de 11-20 afios, 20 positivas (20,83%); de 21-30 afios, 22 po-
sitivas (22,91%); de 31-40 afios, 25 positivas (26,04%) y en pacientes
mayores de 40 afios hubo 24 muestras positivas (25%). Respecto a la
procedencia, un 20,84% de los pacientes con resultado positivo no era
de origen espafiol. Atendiendo a la distribucién por afio encontramos
un aumento de los casos desde 2014 hasta 2018. Los datos obtenidos
se recogen en la tabla.

Conclusiones: Los resultados muestran un aumento del ndmero de
casos de parotiditis en los Gltimos afios. Atendiendo a las edades de
nuestros pacientes, podemos suponer que en los mayores de 20 afios
los casos de parotiditis podrian ser debidos a la recomendacién an-
terior de dosis Gnica de vacuna, la baja efectividad de algunas cepas
utilizadas en la época o a que no fueron vacunados. El frecuente na-
mero de casos obtenidos en menores de 20 afios, pone de manifiesto
que a pesar de la actual pauta de vacunacién la efectividad de la va-
cuna sigue sin ser la adecuada. La distinta procedencia de algunos
pacientes requeriria un analisis mas profundo para estudiar las pau-
tas locales de vacunacioén y el grado de cumplimiento.

2014 2015 2016 2017 2018 Total
Muestras procesadas 289 196 262 286 382 1415
Muestras positivas 5 3 12 29 47 96
% muestras positivas 1,73% 1,53% 4,58% 10,14% 12,30% 6,78%
Hombres 3(60%) 1(33,3%) 4(33,3%) 14 (48,3%) 21 (44,7%) 43 (44,8%)
Mujeres 2 (40%) 2 (66,6%) 8(66,6%) 15 (51,7%) 26 (55,3%) 53 (55,2%)
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0344. ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO, DOBLE-CIEGO,
CONTROLADO PARA EVALUAR SEGURIDAD Y TOLERABILIDAD
DEL ANTICUERPO MONOCLONAL NEUTRALIZANTE FRENTE

A VIRUS RESPIRATORIO SINCITIAL (VRS) MK-1654 EN SUJETOS
SANOS

A.O. Aliprantis’, D. Wolford', L. Caro!, B. Maas’, H. Ma', K. Vora',
D. Geng!, R. Railkar', A.W. Lee', L. Sterling?, M. San Martin® y E. Lai'

'Merck & Co, Inc, Kenilworth, NJ. *Celerion, West Conshohockem, PA.
*Departamento Médico. MSD Espafia, Madrid.

Introduccion: El Virus Respiratorio Sincitial (VRS) es la causa mads
comun de infeccion del tracto respiratorio inferior y hospitalizacién en
nifios. La profilaxis de la infeccién por VRS solo se recomienda en nifios
de mayor riesgo, dejando a la mayoria de los nifios desprotegidos. MK-
1654 es un anticuerpo monoclonal humano frente a la proteina de
fusion (F), con mutaciones del dominio Fc para extender su vida media,
que esta siendo desarrollado para proporcionar inmunidad pasiva fren-
te al VRS en nifios. Se ha evaluado el perfil de seguridad, desarrollo de
anticuerpos anti-farmaco (ADAs), titulos de anticuerpos neutralizantes
séricos (SNA) y la farmacocinética en voluntarios sanos adultos que
recibieron diferentes dosificaciones del MK-1654.

Material y métodos: En este estudio fase I doble ciego en marcha, se
aleatorizaron a adultos sanos (19 a 59 afios) en proporcién 3:1 para
recibir una tinica dosis de MK-1654 o placebo (inyeccién de cloruro
sédico 0.9%, USP) como inyeccién intramuscular (IM) en bolo o en
infusién intravenosa (IV) durante al menos 2.5 horas. El nivel de do-
sificacién incluia 100 y 300 mg IM, y 300, 1.000, y 3.000 mg IV. Se
utilizaron métodos estandar para evaluar la seguridad y tolerabilidad.
Se determind la presencia de ADAs y titulos de SNA frente a VRS A en
suero en distintos plazos hasta el dia 120 y hasta el dia 90, respecti-
vamente. La farmacocinética del MK-1654 en adultos y la farmacoci-
nética estimada en nifios se reportara en otra comunicacion.
Resultados: Se reclutaron un total de 152 sujetos (hombres = 117,
mujeres = 35) (edad media = 41 afios). No se notificaron muertes,
acontecimientos adversos graves, pérdidas de seguimiento por acon-
tecimientos adversos graves, acontecimientos adversos de laboratorio
clinicamente significativos, o patrones dependientes de dosis de acon-
tecimientos adversos relacionados con el farmaco. Se notificaron 181
acontecimientos adversos (AAs) clinicos en 66 sujetos (97,8% leves y
2,2% moderados en intensidad). Los AAs mas frecuentes (> 5%) fueron
dolor de cabeza, congestién nasal, hematoma en el punto de inyeccion,
dolor orofaringeo, rinorrea y nauseas. No se identificaron ADAs emer-
gentes al tratamiento en los momentos temporales evaluados. La
administracién del MK-1654 result6 en un aumento dependiente de
dosis de los titulos de SNA VRS A hasta el Dia 90. Se proporcionaran
datos de seguridad, titulos de SNA y ADAs actualizados.
Conclusiones: El MK-1654 fue, en general, bien tolerado a dosis de
hasta 300 mg IM y hasta 3.000 mg IV y produjo un aumento depen-
diente de dosis de lo titulos de SNA, lo que refleja que MK-1654 es
biolégicamente activo en el suero. No se observé la emergencia de
ADAs al tratamiento.

0345. REVISION DE LOS ESTUDIOS DE EFECTIVIDAD EN VIDA
REAL SOBRE LA VACUNA VIVA ATENUADA FRENTE A HERPES
ZOSTER

K.D. Johnson', E. Bresnitz?, T. Weiss', P. Saddier’
y A. Jaramillo Lépez-Herce3

'Merck & Co, Inc, Center for Observational and Real World evidence,
Kenilworth, NJ. 2Merck & Co, Inc, Global Vaccines Medical Affairs, North
Wales, PA. *Medical Affairs Department, Merck Sharp & Dohme

de Esparfia, Madrid.

Introduccién: Se han publicado varios estudios sobre la efectividad
en vida real de la vacuna viva atenuada frente al herpes zoster (ZVL).

El objetivo de esta revisién es resumir la evidencia disponible sobre
la efectividad de ZVL frente al herpes zéster (HZ) y la neuralgia pos-
herpética (NPH) en la poblacion general.

Material y métodos: Se realiz6 una bisqueda especifica en el perio-
do comprendido entre enero de 2006 y marzo de 2018. Las publica-
ciones seleccionadas para la revisién incluyeron: manuscritos de
estudios originales, estudios revisados por pares y resiimenes de
congresos. En todos los estudios, los casos de HZ se identificaron a
partir de los c6digos de diagndstico de HZ, y solo dos estudios requi-
rieron ademas del uso de cédigos de antivirales especificos para HZ.
Para la NPH, los estudios utilizaron diferentes definiciones de casos,
generalmente sin validacion de la revision de las historias clinicas.
Resultados: Se identificaron ocho estudios originales (5 de Estados
Unidos, 2 del Reino Unido, y 1 de Canada) que evaluaron la efectividad
frente a HZ en la poblaciéon general. Seis de estos estudios también
evaluaron la efectividad frente a la NPH. La efectividad de la vacuna
(EV) para prevenir el HZ fue similar en todos los estudios en los pri-
meros afios tras la vacunacion, pero tendié a divergir en los Gltimos
afios (la EV general frente a HZ varié de 33% a 64%, agrupandose en
torno al 50% en todos los estudios que proporcionaron esta informa-
cién). La EV global frente a la NPH varié de 55% a 88%, agrupandose
en torno al 65%.

Conclusiones: En general, la efectividad en vida real de la vacuna viva
atenuada frente a herpes zoster para la prevencion del HZ y la NPH
en la poblacién general, fue similar en todos los estudios. La efectivi-
dad fue mayor para la NPH que para el HZ. Las diferencias en los re-
sultados entre los estudios probablemente se debieron a las
diferencias en la metodologia, el tamafio muestral, la duracién del
seguimiento, el ajuste de los factores de confusién y la definicién de
caso.

Estudio realizado por MSD.

0346. SEROPREVALENCIA Y NOMERO DE PRIMOINFECCIONES
POR CITOMEGALOVIRUS EN UN HOSPITAL TERCIARIO
DE LA COMUNIDAD DE MADRID

S. Garcia-Masedo Fernandez, V. Zamora de la Fuente, M. Cabrera,
J. Garcia Diez y MLF. Portero Azorin

Hospital Universitario Puerta de Hierro, Majadahonda.

Introduccion y objetivos: Citomegalovirus es virus bicatenario lineal,
perteneciente a la familia Herpesviridae, subfamilia Betaherpesvirinae,
género Cytomegalovirus, especie herpesvirus humano 5. La prevalen-
cia de la infeccién por CMV es muy alta en la poblacién mundial,
siendo la primoinfeccién habitualmente asintomatica en la infancia
o con cuadros sintomaticos leves en la poblacion general; sin embar-
go, puede producir sintomatologia clinica grave en infecciones con-
génitas o en pacientes inmunodeprimidos. El objetivo de este estudio
es determinar la seroprevalencia de anticuerpos IgG frente a CMV y
el nimero de primoinfecciones en nuestro medio.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo
y retrospectivo en un hospital terciario de la Comunidad de Madrid
en el que se determinaron IgG-CMV, IgM-CMV y la avidez IgG-CMV
de las muestras recibidas entre los afios 2009 y 2016 mediante enzi-
mo-inmunoensayo comercial (ELISA).

Resultados: Se realizaron 53.386 determinaciones, IgG anti CMV
(n=28.970) e IgM anti CMV (n = 24.416). La seroprevalencia fue del
71,74% (n = 20.778), un 52,20% en mujeres (n = 10.845) y un 47,80%
en hombres (n = 9.933), sin muchas diferencias entre los afios estu-
diados. Para el estudio de las primoinfecciones (presencia de IgM
frente a CMV) se establecieron 6 grupos de edad: de 0 a 10 afios
(n=3.318), de 11 a 20 afios (n = 2.820), 21 a 30 (n = 3.271), 31 a 40
(n=4.841),41 a 60 (n = 5.921) y mayores de 60 (n = 4245) Se obser-
va que las primoinfecciones fueron significativamente mayores entre
los 31 y 40 afios, con un 31,25% de positivos (n = 335), observandose
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una diferencia considerable de infecciones primarias entre hombres
y mujeres, 44,8% (n = 480) y 55,22% (n = 592) respectivamente.

Total CMV IgM positivos

n %
0-10 (n =3.318) 135 12,59%
11-20 (n = 2.820) 84 7,84%
21-30 (n = 3.271) 134 12,50%
31-40 (n = 4.841) 335 31,25%
41-60 (n = 5.921) 234 21,83%
> 60 (n = 4.245) 150 13,99%
Total general 1072 100,00%

Conclusiones: La seroprevalencia de Citomegalovirus publicada en
otros estudios es aproximadamente del 60% en paises desarrollados,
similar a la nuestra, y mayor en grupos de menor nivel socioeconé-
mico. Como se evidencia en este andlisis se produce un mayor niime-
ro de primoinfecciones en la etapa adulta, hasta los 20 afios se
producen el 12,50%, aumentando hasta el 65,58% a los 60 afios, pro-
bablemente debido a que la infeccién aguda tiene una menor sinto-
matologia en la infancia. En nuestra drea no observamos diferencias
significativas de seroprevalencia entre hombres y mujeres.

Sesion P-08:
Meétodos fenotipicos y moleculares de diagndstico microbioldgico
Viernes, 24 de mayo de 2019 - Sala Péster - 14:30 h

0347. DESARROLLO DE UN MEDIO SELECTIVO
PARA LA DETECCION DE ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS
DE CARBAPENEMASAS

E. Recacha Villamor, L. Lopez Cerero, FJ. Anttinez, C. Conejo
y A. Pascual

Hospital Universitario Virgen Macarena, Sevilla.

Introduccion y objetivos: La deteccién temprana de pacientes por-
tadores de aislados productores de carbapenemasas es una de las
primeras medidas para evitar su diseminacién en el hospital y en la
comunidad. Existen numerosos medios cromogénicos para este fin,
sin embargo es necesario usar dos tipos de medios, uno para detectar
aislados productores de metalobetalactamasas y enzimas del grupo
Ay otro para productores de enzimas del grupo D (OXA-48-like). El
objetivo del estudio fue desarrollar y evaluar un tinico medio selec-
tivo y diferencial para el aislamiento de enterobacterias productoras
de todo tipo de carbapenemasas.

Material y métodos: Se seleccionaron 10 aislados clinicos: 5 produc-
tores de carbapenemasas (bla,c 3, blagy, 45, blay,,.,) y 5 no productores
de carbapenemasas pero resistentes a ertapenem (productores de
blac;y .15 0 hiperproductoras de AmpC). Se estudio la sensibilidad a
piperacilina/tazobactam (PTZ) mediante microdilucién. Se utiliz6 el
medio Mueller-Hinton agar (MHA) con las siguientes concentraciones
de piperacilina/tazobactam 16/4, 32/4, 64/4, 128/4, 64/8, 64/16 y
100/4 mg/l. Se us6 un in6culo de log 3 UFC/ml y se efectud el recuen-
to de colonias tras 18 h de incubacién a 35 °C. Se llevé a cabo un
ensayo de estabilidad del medio sélido, sembrando una vez por se-
mana hasta la semana 8. También se estudi6 en medio liquido con
64/16 mg/l de PTZ, inoculando log 8 UFC/ml y midiendo la densidad
Optica a las 4, 6, 8 y 10 horas.

Resultados: Los 10 aislados eran resistentes a PTZ. De las 7 concen-
traciones de PTZ evaluadas, 64/16 mg/I fue la primera concentracion
en la que se observé crecimiento de los aislados productores de car-
bapenemasas exclusivamente. Para los ensayos en medio liquido se

observaron diferencias de densidad 6ptica entre los aislados produc-
tores y no productores de carbapenemasas a partir de las 8 horas de
incubacién en agitacién (DO: = 0,72 y 1, para los grupos no produc-
tores y productores de carbapenemasas, respectivamente). Ademas,
se pudo comprobar que el medio MHA con 64/16 mg/l de PTZ era
estable hasta 6 semanas.

Conclusiones: La concentracion éptima de piperacilina/tazobactam
para detectar los aislados de enterobacterias productores de carba-
penemasas fue de 64/16 mg/l. El medio liquido (Mueller-Hinton caldo
con 64/16 mg/l de PTZ) permiti6 discriminar enterobacterias produc-
toras de no productoras de carbanemasas en base a la diferencia de
DO a las 8 h. El medio sélido (Mueller-Hinton agar con 64/16 mgL de
PTZ) se mantuvo estable hasta 6 semanas. Es necesario el estudio de
una coleccién mas amplia de aislados productores y no productores
de carbapenemasas para la validacién del medio propuesto.

0348. EVALUACION DE DOS METODOS COMERCIALES
PARA EL ESTUDIO DE LA SENSIBILIDAD DE PSEUDOMONAS
AERUGINOSA A CEFTOLOZANO/TAZOBACTAM

L. Lépez-Cerero!, S. Ballesta?, C. Elias-Lépez?, 1. Gracia-Ahufinger?,
W. Sanchez-Yebra“, M.D. Rojo?, R. Alvarez®, L. Martinez-Martinez’
y A. Pascual®

"Hospital Universitario Virgen Macarena, Sevilla. *Facultad de Medicina
de Sevilla, Sevilla. *Hospital Universitario Reina Sofia, Instituto
Maiménides de Investigacion Biomédica de Cérdoba (IMIBIC), Cordoba.
“Complejo Hospitalario Torrecdrdenas, Almeria. *Hospital Universitario
Virgen de las Nieves, Granada. SHospital Universitario Virgen del Rocio,
Sevilla. "Hospital Universitario Reina Sofia, Instituto Maimoénides de
Investigacion Biomédica de Cordoba (IMIBIC), Universidad de Cérdoba,
Cordoba. *Hospital Universitario Virgen Macarena, Facultad de
Medicina de Sevilla, Sevilla.

Introduccion: Recientemente se ha introducido el uso de ceftoloza-
no/tazobactam como un nuevo antibiético que destaca por su activi-
dad frente a Pseudomonas aeruginosa. Este antibidtico no se incluye
en muchos de los paneles comerciales disponibles y se han descrito
discrepancias con los resultados obtenidos con tiras de gradiente. El
objetivo del estudio fue evaluar 2 métodos comerciales para estudiar
la sensibilidad a este antibiético en aislados de P. aeruginosa no sen-
sibles a carbapenémicos.

Material y métodos: Se han incluido en el estudio un total de 100
aislados de P. aeruginosa resistentes a carbapenémicos (determinado
mediante difusién en agar con discos) de 11 hospitales de Andalucia
en el contexto del proyecto SEIMC Carba: 41 productores de metalo
betalactamasas (21 aislados productores de IMP y 20 productores de
VIM) y 59 no productores de carbapenemasa. La sensibilidad a cefto-
lozano/tazobactam se analiz6 mediante difusién en agar con dos tipos
de tiras de gradiente comerciales (BioMérieux y Liofilchem) y micro-
dilucién comercial (Sensititre, panel EURGNCOL; 0,25/4 a 8/4 de cef-
tolozano/tazobactam; Thermo Fisher Scientific), comparando estos
resultados con la microdilucién en caldo segiin las recomendaciones
de EUCAST como método de referencia. Para la interpretacion de las
categorias clinicas se utilizaron los puntos de corte de EUCAST 2019
y se calculé la concordancia categérica y la esencial (+ 1 dilucién).
Resultados: Cincuenta y ocho (58%) de los aislados eran sensibles a
ceftolozano/tazobactam. Fueron resistentes a este antibiético todos
los aislados productores de carbapenemasa (66% de los aislados tu-
vieron una CMI > 128/4 mg/1) y solo uno de los no productores (CMI
16/4 mg/1). La concordancia categérica de las tiras de bioMérieux fue
del 99% (kappa 0,979), de las tiras de Liochem fue del 98% (kappa
0,959) y de la microdilucién de Microtiter fue del 97% (kappa 0,939)
(p > 0,05). La concordancia esencial fue del 66% con las tiras de bio-
Meérieux (kappa 0,216), del 61% con las tiras de Liochem (Kappa 0,179)
y del 66% con el panel de Sensititre (kappa 0,013) (p > 0,05).
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Conclusiones: 1) Los métodos comerciales, tanto las tiras de gradien-
te como el panel de Sensititre, mostraron muy buena concordancia
categérica con el método de referencia. 2) Se observé una concordan-
cia similar en el valor de CMI entre las tiras de gradiente y el panel
de Microtiter respecto al método de referencia. 3) Los aislados de
P. aeruginosa resistentes a carbapenémicos, pero no productores de
carbapenemasa, fueron en su mayoria sensibles a ceftolozano/tazo-
bactam.

0349. CLSI FRENTE A EUCAST: COMPARACION DE SENSIBILIDADES
EN PSEUDOMONAS AERUGINOSA MEDIANTE LA TECNICA
DE KIRBY-BAUER

M. Aledo-Ferrandez!, B. Fernandez Pérez!, A. Seoane Estévez',

M. Gonzélez Bardanca', M. Oviafio Garcia!, L. Moldes Suarez',

M. Rodriguez Mayo', D. Velasco Fernandez',

A. Cafiizares Castellanos’, F. Pefia Rodriguez’, L. Barbeyto Vales’,

M. Tomas!, A. Rodriguez Feijoo', E. Gato Corral?, P. Garcia Fernandez?
y G. Bou!

IComplexo Hospitalario Universitario A Corufia, A Corufia. Instituto de
Investigacion Biomédica A Corufia (INIBIC), A Corufia.

Introduccién: En la actualidad numerosos laboratorios de microbio-
logia estan dejando de utilizar los criterios de interpretacién de sen-
sibilidad a antimicrobianos del organismo americano Clinical &
Laboratory Standards Institute (CLSI) y sustituyéndolos por los del
europeo European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST). En este trabajo de investigacion se compararon ambos
criterios para la técnica de difusién con discos (método de Kirby-Bauer)
en Pseudomonas aeruginosa, incluyendo aquellas con morfotipo mu-
coide, cuyo método de referencia es la difusién con discos dado su
dificil crecimiento en sistemas comerciales.

Materiales y métodos: Las cepas de P. aeruginosa con morfotipo no
mucoide (MNM) fueron recogidas de 29 pacientes de 15 hospitales
distintos de Espafia, Italia y Grecia y caracterizado su ST. Las cepas de
P. aeruginosa con morfotipo mucoide (MM) se recogieron de 28 pa-
cientes distintos con bronquiectasias, EPOC o fibrosis quistica del
Hospital Universitario A Coruiia. Los antibiogramas por difusién con
disco fueron realizados en agar Mueller-Hinton (Becton Dickinson,
Heidelberg, Alemania), utilizando indculos de 0,5 McFarland para las
cepas MNM de P. aeruginosa y 1 McFarland para aquellas MM, segiin
recomendaciones de la Sociedad Espafiola de Enfermedades Infeccio-
sas y Microbiologia Clinica (SEIMC). Las placas se incubaron a 35 +
2 °C durante 18 * 2 h. Los discos utilizados fueron de ceftazidima
(cargas de 30y 10 pg), aztreonam (30 pg), gentamicina (10 pg), tobra-
micina (10 pg), amikacina (30 ng), cefepime (30 pg), ciprofloxacino
(5 pg), levofloxacino (5 pg), piperacilina/tazobactam (100/10 y
30/6 pg), imipenem (10 pg), ticarcilina (75 pg) y meropenem (10 pg)
(BBL SensiDisc, Becton Dickinson). Se realizé un andlisis descriptivo
de las variables recogidas en el estudio mediante el programa SPSS
(IBM, Armonk, NY). La asociacién entre variables cualitativas (Sensible,
Intermedio, Resistente) se estim6 por medio del test estadistico chi-
cuadrado de Pearson (p valor = 0,05). La concordancia entre las clasi-
ficaciones se realiz6 mediante el indice Kappa.

Resultados: Se encontraron diferencias significativas para aztreonam
en MNM, ciprofloxacino en MM y ticarcilina en MNM. La fuerza de la
concordancia (pobre, débil, moderada, buena y muy buena) segtn el
indice kappa fue buena o muy buena para la mayoria de antibiéticos
en ambas morfologias. Sin embargo, resulté ser moderada para az-
treonam en MNM y para quinolonas en MM (0,41 < k > 0,60), y débil
(0,21 < k > 0,40) para la ticarcilina en MNM. Para el resto de antibi6-
ticos analizados, no se encontraron diferencias significativas.
Conclusiones: Se evidencia que la utilizacién de unos criterios u
otros de interpretacion de antibiogramas para P. aeruginosa puede
influir en el tratamiento final del paciente. En el caso de aztreonam

y ticarcilina, las diferencias se deben fundamentalmente a que mu-
chas de las cepas MNM que CLSI clasifica como intermedias EUCAST
lo hace como sensibles, quedando invariable el nimero de resisten-
tes. Sin embargo, para ciprofloxacino EUCAST clasifica como resis-
tentes cepas MM que CLSI da por sensibles. Es posible que
hospitales que hayan realizado el cambio de criterio desde CLSI a
EUCAST vean aumentada la resistencia a ciprofloxacino de sus ais-
lados debido a este cambio, y no a la adquisicién real de resistencias
por parte del patégeno.

0350. EVALUACION DEL NUEVO ETEST® DE PIPERACILINA-
TAZOBACTAM PARA EL ESTUDIO DE LA SENSIBILIDAD
ANTIBIOTICA EN ENTEROBACTERALES, PSEUDOMONAS
AERUGINOSA Y ACINETOBACTER BAUMANNII: RESULTADOS DE UN
ESTUDIO MULTICENTRICO

M. Garcia-Castillo!, S. Garcia-Fernandez', Y. Bala?, T. Armstrong?,
C. Burnham?, D. Hardy*, G. Zambardi?, E. Pillon® y R. Cant6n’

"Hospital Ramén y Cajal, Madrid. ?BioMérieux Global Clinical Affairs,
Marcy-L’étoile. *Washington University of Saint Louis, Saint Louis.
4University of Rochester Medical Center, Rochester. >BioMérieux, La
Balme les Grottes.

Introduccion y objetivos: Piperacilina-tazobactam (P/T) es la com-
binacién de un antibiético g-lactamico y un inhibidor de g-lacta-
masas. Esta combinacién se emplea como terapia de primera linea
para el tratamiento de diversas infecciones graves producidas por
bacterias Gram-negativas. El objetivo de este estudio fue evaluar
el rendimiento diagnéstico del Etest® P/T (BioMérieux), una nueva
version de tira de difusion en gradiente para la determinacion de
la concentracién minima inhibitoria (CMI) en Enterobacterales,
Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumannii comparandolo
con el método de referencia ISO-20776 de microdilucién en caldo
(BMD).

Material y métodos: Se incluyeron un total de 977 aislados en el
estudio: Enterobacterales (n = 775), P. aeruginosa (n = 119) y A. bau-
mannii (n = 83). La evaluacioén se realiz6 en 4 centros (3 en EEUU y un
centro en Espafia), comparando los resultados del Etest® P/T con los
de BMD. Los resultados se analizaron mediante el calculo de los acuer-
dos esencial (AE) y de categoria (AC) y de los errores menores (Em),
graves (EG) y muy graves (EMG) empleando los puntos de corte del
EUCAST (Enterobacterales: < 8/4 (S) y > 16/4 (R) mg/l; P. aeruginosa:
<16/4 (S)y > 16/4 (R) mg/l; para A. baumannii no hay puntos de cor-
te establecidos). Los resultados para A. baumannii solamente se ana-
lizaron determinando el acuerdo esencial.

Resultados: Los resultados se presentan en la tabla. El rendimiento
diagndstico del Etest® P/T para Enterobacterales cumplio los criterios
de aceptacioén ISO para el AE (> 90%), AC (> 90%), EG (< 3%) y EMG
(23%).Enel caso de P. aeruginosa la evaluacién del Etest® P/T cumplié
los criterios ISO para el AE y el AC, pero no los cumpli6 para EG y EMG
con valores del 3.3% y 6.9%, respectivamente. Sin embargo, en los 3
EGy en los 2 EMG observados, los resultados del Etest® P/T fueron en
todos los casos por una doble dilucién de diferencia con la MD y
fueron debidos a la ausencia de una categoria intermedia en los pun-
tos de corte de EUCAST. Tanto en Enterobacterales como en P. aerugi-
nosa, no se observé tendencia a sobreestimar o infraestimar la CMIL.
Por ello, las variaciones en los resultados del Etest® P/T comparado
con la BMD se consider6 aleatoria. Se observé una tendencia a sobre-
estimar la CMI en A. baumannii, sin embargo el Etest® P/T cumplié el
criterio ISO del AE para esta especie.

EUCAST AE AC Em EG EMG
Enterobacteriaceae 96,6% 94,8% 4,9% 0,4% 0,0%
P. aeruginosa 98,3% 95,8% - 3,3% 6,9%
A. baumannii 91,6% No aplicable
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Conclusiones: Comparado con el método de referencia (BMD), los
resultados de este estudio multicéntrico demuestran la precisién del
Etest® P/T para la determinacién de la CMI en aislados de Enterobac-
terales, P. aeruginosa y A. baumannii. Por ello, el nuevo Etest® P/T pue-
de considerarse equivalente a la BMD.

0351. ACTIVIDAD IN VITRO DE CEFTOLOZANO/TAZOBACTAM
EN COMBINACION CON FOSFOMICINA EN CEPAS
DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA MULTIRRESISTENTES DE ORINA

C. Loras, A. Asenjo y J.I. Al6s
Hospital Universitario de Getafe, Getafe.

Introduccion y objetivos: Una parte de las infecciones del tracto
urinario (ITU) esta causada por bacterias multirresistentes para las
cuales existen limitadas opciones terapéuticas. Ceftolozano/tazobac-
tam (CT) es una cefalosporina/inhibidor de beta-lactamasas con ma-
yor estabilidad frente a mecanismos de resistencia como bombas de
expulsién y degradacion por beta-lactamasas. Fosfomicina (FO) pre-
senta actividad frente a distintos microorganismos, incluyendo Pseu-
domonas aeruginosa, y alcanza altas concentraciones en orina. Nuestro
objetivo fue evaluar el posible efecto sinérgico de CT y FO frente a
cepas de P. aeruginosa multirresistentes aisladas de pacientes con ITU
con el fin de estudiar in vitro nuevas alternativas de tratamiento.
Material y métodos: Se estudiaron 20 cepas de P. aeruginosa de orina
que cumplian los criterios de resistencia a al menos 3 grupos de an-
tibiéticos a los que no presentaran resistencia intrinseca (multirresis-
tencia). Las concentraciones minimas inhibitorias (CMI) de FO y CT
se determinaron por el método de difusién en agar con tiras E. El
estudio de actividad sinérgica de CT con FO se realizé por duplicado
en cada cepa utilizando el método de difusion con E test en el cual se
combinaron tiras E de FO y CT. Se considerd sinergia cuando el Indice
de Concentracién Fraccional Inhibitoria (FICI) fue < 0,5; si FICI > 0,5-4:
indiferencia y si FICI > 4: antagonismo.

Resultados: Los datos del estudio de sensibilidad y sinergia se recogen
en la tabla 1. De las 19 cepas con CMI de FO > 32 mg/l, 10 (50%) tenian
sinergia y de las 2 resistentes a CT, ambas tenian sinergia. La combi-
nacién fue sinérgica en 11/20 cepas (55%) e indiferente en 9/20 (45%).
En ninguna hubo antagonismo.

Media de CMI (mg/l) de FO y CT solas y en combinacién, por duplicado,
frente a 20 cepas de P. aeruginosa

CEPA CMIFO Mediade CMIFO CMICT Mediade CMICT Media Sinergia

en combinacién en combinacién  de FICI
1 96 40 1 0,5 09 No
2 96 14 1 0,25 04 Si
3 64 24 2 0,75 09 No
4 192 56 0,75 0,25 1,6 No
5 64 32 1,5 0,75 1 No
6 32 7 6 1 03 Si
7 64 16 2 0,5 05 Si
8 128 32 2 0,5 05 Si
9 384 32 2 0,25 02 Si
10 96 24 2 0,5 05 Si
1 128 24 6 1,5 04 Si
12 48 16 2 0,5 05 Si
13 256 48 2 0,5 04 Si
14 64 31 15 0,87 1 No
15 192 64 1,5 0,5 06 No
16 48 14 15 0,44 06 No
17 256 64 2 0,44 04 Si
18 64 28 2 0,75 08 No
19 256 64 1 0,25 05 St
20 256 64 1 03 06 No

CMI: concentracién minima inhibitoria; FO: fosfomicina; CT: ceftolozano/tazobactam;
FICI: indice de concentracion fraccional inhibitoria.

Conclusiones: La sinergia entre FO y CT, evaluada por E-test, se ob-
serva en algo mas de la mitad de las cepas. Esta combinacién puede

ser una alternativa en el tratamiento de las ITUs producidas por P. aeru-
ginosa multirresistente.

0352. EVALUACION DE UN METODO RAPIDO DE DETECCION
DE AISLADOS RESISTENTES A CEFALOSPORINAS DE TERCERA
GENERACION

P. Pérez Palacios, L. Lopez Cerero y A. Pascual
Hospital Universitario Virgen de la Macarena, Sevilla.

Introduccién: La seleccién actual del tratamiento empirico debe tener
en cuenta la alta prevalencia de aislados de enterobacterias produc-
tores de beta-lactamasas en nuestro pais, tanto en pacientes comu-
nitarios como hospitalizados. La deteccién precoz mecanismos de
resistencia a cefalosporinas de 3.? generacién podria ser una herra-
mienta Gtil en el manejo de pacientes con bacteremia por Enterobac-
teriales. El test cromogénico B-lacta detecta en 15 minutos la
hidroélisis de cefalosporinas de tercera generacién a partir de cultivo,
permitiendo la deteccion rapida de aislados productores tanto de
beta-lactamasas de espectro extendido como cefalosporinasas. El
objetivo de este trabajo fue evaluar este test en aislados ya caracteri-
zados mediante secuenciaciéon masiva.

Material y métodos: Se seleccionaron 50 aislados de enterobacterias
resistentes a cefalosporinas de 3.2 generacion y procedentes del La-
boratorio de Referencia PIRASOA de Andalucia (31 K. pneumoniae, 12
E. coli, 3 K. oxytoca, 2 C. freundii, 1 E. cloacae y 1 P. mirabilis) con los
siguientes determinantes de resistencia: 10 aislados productores de
BLEE (5 del grupo SHV y 5 del grupo CTX-M), 10 aislados productores
de pAmpC (7 del grupo CIT, 2 del grupo DHA y 1 del grupo ACC), 5
productores de OXA-48, 5 productores de OXA-48 y CTX-M-15, 8 hi-
perproductores de penicilinasas (4 productores de SHV-1 like, 2 pro-
ductores de TEM-1 y 1 productor de OXA-2). También se estudiaron
12 aislados sensibles a cefalosporinas de 3.* generacién. El test cro-
mogénico se realiz6 a partir de un subcultivo de 25 nl en agar choco-
late (Becton Dickinson®) tras una incubacién de 4 horas. El test se
efectu6 siguiendo las indicaciones del fabricante y la lectura se efec-
tud a los 15 minutos.

Resultados: De los 50 aislados estudiados, 23 fueron positivos para
el test B-Lacta (44%): 10 aislados productores de BLEE, 4 aislados
productores de OXA-48 y BLEE, 3 aislados productores pAmpC, 4
aislados hiperproductores de penicilinasas y 2 aislados solo positivos
para OXA-48. La sensibilidad y especificidad del test g-lacta para
estimar resistencia a cefotaxima de los aislados tanto mediante difu-
sién con agar como por microdilucién con MicroScan fue de 85% y de
68%, respectivamente, siendo el valor predictivo positivo 83% y el
valor predictivo negativo 72%. En cuanto a los aislados productores
de solo BLEE, la sensibilidad fue de 100% mientras que para los hiper-
productores de pAmpC fue de un 70%.

Conclusiones: El test 3-Lacta tiene una alta sensibilidad en el caso de
aislados productores de BLEE, pero no en el caso de aislados produc-
tores de cefalosporinas plasmidicas del tipo AmpC. El bajo valor pre-
dictivo negativo obtenido con este test no permite descartar la
resistencia a cefalosporinas de tercera generacion.

0353. DETECCION RAPIDA DE SENSIBILIDAD ANTIMICROBIANA
EN HEMOCULTIVOS POSITIVOS A PARTIR DE SUBCULTIVOS
DE TRES HORAS DE INCUBACION

G. Rivas Hernandez, I. Farinés, S. Martinez, F. Chaves y M. Orellana
Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: La deteccién precoz de bacteriemia es una prioridad
diagnéstica. La rapidez en el informe de resultados posibilita la ade-
cuacioén del tratamiento. El objetivo fue evaluar la fiabilidad del estu-
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dio de sensibilidad mediante paneles de microdilucién en caldo
MicroScan WalkAway (Beckman-Coulter®) inoculados a partir de
subcultivo incubado durante tres horas de hemocultivos crecidos con
enterobacterias.

Material y métodos: Se analizaron 46 hemocultivos positivos desde
septiembre de 2018 a enero de 2019. Los hemocultivos fueron proce-
sados con el sistema Virtuo BacT/Alert (Biomérieux®). Las muestras
positivas se subcutivaron y tras tres horas de incubacion, de la placa
de agar sangre se realiz6 la identificacién mediante el sistema MALDI-
TOF (Bruker Diagnostics®). Cuando se identific6 una Enterobacteria,
se realiz6 antibiograma con paneles NC53 (MicroScan WalkAway).
Paralelamente, se realiz6 la inoculacion en paneles siguiendo el flujo
de trabajo habitual, tras 24 horas de incubacién. Los antibiogramas
se interpretaron siguiendo criterios EUCAST. Los resultados obtenidos
por ambos métodos fueron comparados basandose en las siguientes
categorias: Concordancia fundamental (CF): diferencia no mayor a
una dilucién; Concordancia de categoria (CC): sin diferencia de cate-
goria; Error maximo (EMX): falsa susceptibilidad; Error mayor (EMA):
falsa resistencia; y Error menor (EME): intermedio frente a resisten-
te/sensible.

Resultados: Se analizaron 29 E. coli (5 BLEE), 11 K. pneumoniae (3 BLEE,
2 productoras de carbapenemasas), 3 E. cloacae, 1 S. marcescens,
1 K oxytoca,y 1S. typhi. Del total de determinaciones (872), 856 (98,2%)
se categorizaron como CFy 844 (96,8%) como CC. Hubo 28 discrepan-
cias (3,2%): 4 EMX (0,5%), 4 EMA (0,5%) y 20 EME (2.3%) (tabla).

Antibiéticos CF (%) CC (%) EMX (%) EMA(%) EME (%)
Amox./Amp. 43 (93,5%) 44 (95,7%) 0 2 (4,4%) 0
Amox./clav. 46 (100%) 46 (100%) 0 0 0
Pip/taz. 42 (91,3%) 41(89,1%) 2(44%) 1(2.2%) 2(44%)
Cefazolina 45/45 (100%)  42/45 (93,3%) 0 0 3(6,6%)
Cefuroxima 42 (91,3%) 44(95,7%) 2 (4,4%) 0 0
Cefoxitina 45/45 (100%)  43/45 (95,5%) 0 0 2 (4,4%)
Cefota/Ceftriaxona 46 (100%) 45 (97,8%) 0 0 1(2,2%)
Ceftazidima 46 (100%) 46 (100%) 0 0 0
Cefepime 45 (97,8%) 46 (100%) 0 0 0
Aztreonam 46 (100%) 46 (100%) 0 0 0
Ertapenem 44 (95,7%) 43 (93,5%) 0 0 3 (6,5%)
Imipenem 46 (100%) 46 (100%) 0 0 0
Gentamicina 45 (97,8%) 43 (93,5%) 0 0 3 (6,5%)
Tobramicina 45 (97,8%) 43 (93,5%) 0 0 3 (6,5%)
Amikacina 46 (100%) 44 (95,7%) 0 0 2 (4,4%)
A. nalidixico 46 (100%) 45 (97,8%) 0 0 0
Ciprofloxacino 46 (100%) 46 (100%) 0 1(2,2%) 0
Trimeto/Sulfa 46 (100%) 46 (100%) 0 0 0
Tigeciclina 46 (100%) 45 (100%) 0 0 1(2,2%)
Acumulado 856/872 844/872 4872 4/872  20/872

Conclusiones: En general, se observé una buena correlacion entre la
sensibilidad antimicrobiana obtenida a partir de un subcultivo de 3
horas y la obtenida a partir del subcultivo de 18-24 horas, con la excep-
cién de un 4,4% de EMXy 2.2% de EMA para la piperacilina/tazobactam.
La realizacién del antibiograma a partir de subcultivos tras tres horas
de incubacién es un método (til en la practica clinica y acorta 24 horas
el tiempo de respuesta, sin aumento del coste econémico.

0354. IDENTIFICACION BACTERIANA Y DETECCION DE BLEE
DIRECTAMENTE DE ORINAS Y DE FRASCOS DE HEMOCULTIVO

G. Cuesta Chasco!, J. Bosch Mestres?, A. Martinez Vilasante',
J. Giménez Garcia', C. Pitart Ferré®, E. Rubio Garcia',

M. Fernandez-Pittol!, B. Fidalgo Pardo’, F. Marco Reverté?,

I. Campo Chaos' y J. Vila Estapé?

"Hospital Clinic de Barcelona, Barcelona. ?Hospital Clinic de Barcelona,
ISGlobal. Universidad de Barcelona, Barcelona. *Hospital Clinic
de Barcelona, Universidad de Barcelona, Barcelona.

Introduccién: La produccién de betalactamasas de espectro extendi-
do (BLEE) es el principal mecanismo de resistencia de enterobacterias

multi-resistentes en nuestro entorno. El objetivo del estudio fue in-
vestigar, a partir de muestras directas de frascos de hemocultivo
positivos (BACTEC) y de orinas cribadas por citometria de flujo (CF,
Sysmex), la identificacién microbiol6gica precoz por espectrometria
de masas (MALDI-TOF) y deteccién de BLEE mediante inmunocroma-
tografia (ICT).

Material y métodos: El estudio se dividi6 en: retrospectivo: se ana-
lizaron muestras positivas de 5 hemocultivos, 5 liquidos biol6gicos
en frascos de hemocultivos (LBFH) y 30 orinas, todas seleccionadas
por aislamiento de enterobacterias productoras de BLEE. Prospectivo:
se analizaron 5 hemocultivos, 10 LBFH y 25 orinas. En ambos grupos,
la tincién de Gram de los frascos de hemocultivo y LBFH demostré
presencia de BGN. En las orinas, se seleccionaron las que presentaban
un recuento bacteriano superior a 5.000 bacterias/ul mediante CF.
Procesamiento: se realizé una centrifugacion a bajas revoluciones a
partir de 10 ml del caldo de hemocultivo o de orina. El sobrenadante
se centrifugdé de nuevo a altas revoluciones, lavandose dos veces el
pellet obtenido. Con él se realiz6 la identificacion mediante MALDI-
TOF y la detecciéon de CTX-M grupo 1 mediante ICT (NGbiotech). Las
cepas productoras de BLEE segiin el antibiograma y negativas a CTX
M-grupo 1 por ICT, se testaron con una ICT CTX-M mdltiple que per-
mite detectar los grupos 1, 2, 8, 9 y 25. Las también negativas a éstas
se analizaron mediante PCR para catalogar la BLEE. Estas determina-
ciones diferentes a CTX-M grupo 1 se realizaron a partir de colonias
crecidas en placa.

Resultados: El cultivo de las 80 muestras incluidas fue positivo a
Escherichia coli (40), Klebsiella pneumoniae (27) y otras especies de
enterobacterias (13). La identificacién mediante MALDI-TOF directo
de las muestras concord6 con la del cultivo en placa en el 95%: 25/25
(100%) en los frascos de hemocultivo y 51/55 (92,7%) en las orinas. Un
56,25% (45/80) de cepas fueron productoras de BLEE segtin el anti-
biograma: 24 E. coli, 17 K. pneumoniae y 4 de otras especies de ente-
robacterias. Los resultados de la deteccién de BLEE mediante las dos
ICTs analizadas se muestran en la tabla.

ICT en muestra directa
CTX M Grupo 1

36 positivas (80%)
9 negativas (20%)

ICT de colonias en placa
CTX M muiltiple

No realizado (NR)
7 positivas (15,6%)
2 negativas (4,4%)
35 negativas NR

Enterobacterias productoras
de BLEE (45)

Enterobacterias no
productoras de BLEE (35)

Conclusiones: Sobre muestra directa se consigui6é una buena identi-
ficacion microbiolégica por MALDI-TOF asi como la identificaciéon
mediante ICT de las BLEE CTX-M del grupo 1. Las BLEE de otros grupos
fueron identificadas por una ICT mdltiple y dos que no se encontraban
dentro de los grupos estudiados se identificaron por PCR. El tiempo
de identificacién microbiolégica y deteccién de BLEE a partir de mues-
tra directa fue de aproximadamente una hora, adelantando significa-
tivamente el tiempo de respuesta respecto al método convencional.

0355. IDENTIFICACION PRESUNTIVA DE KLEBSIELLA
PNEUMONIAE PRODUCTORA DE OXA-181 MEDIANTE UN METODO
FENOTIPICO DE DISCO DIFUSION

N. Romani, M. Quesada, C. Casaf, ]. Hidalgo, M. Giménez y L. Matas
Hospital Universitari Germans Trias i Pujol, Badalona.

Introduccién: La prevalencia de Enterobacteriales resistentes a car-
bapenems estd aumentando cada afio. La importancia de su deteccién
radica en las limitadas opciones terapéuticas disponibles para su
tratamiento y la elevada mortalidad que conllevan estas infecciones,
en comparacion con las causadas por enterobacterias sensibles, asi
como en el riesgo de causar brotes de infeccién nosocomial. EI com-
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plejo OXA-48 comprende diferentes carbapenemasas derivadas de la
0XA-48, como la 0XA-181, siendo ésta de perfil hidrolitico mas am-
pliado. La mayoria de las técnicas disponibles, tanto moleculares como
fenotipicas, no permiten diferenciarlas, por lo que es necesario recu-
rrir a la secuenciacién para conocer el subtipo. En nuestro laboratorio,
mediante el uso de disco difusién por Rosco® de carbapenemasas
(Rosco Diagnostica, Dinamarca), hemos detectado un patrén de resis-
tencia fenotipico caracteristico de cepas de Klebsiella pneumoniae
productoras de OXA-181+BLEE, diferente al patrén general de las
0XA-48-like, que permite sospechar de forma preliminar si la infeccién
esta producida por esta variante.

Objetivos: Comparar las caracteristicas fenotipicas y genotipicas de
las diferentes cepas de enterobacterias productoras de OXA-181 ais-
ladas en el laboratorio para comprobar si es posible establecer un
patrén. De manera secundaria, analizar las CMI a carbapenems para
determinar si existe alguna particularidad en el perfil de sensibilidad.
Material y métodos: Revision retrospectiva de las cepas de entero-
bacterias productoras de OXA-181 aisladas de muestras clinicas en el
Servicio de Microbiologia del Laboratori Clinic de la Metropolitana
Nord del Hospital Universitari Germans Trias i Pujol, durante el afio
2018. Recogida de las caracteristicas fenotipicas y genotipicas.
Resultados: En 2018 se detectaron 10 cepas de K. pneumoniae produc-
toras de OXA-181. Nueve de ellas se aislaron en muestras de orina y
una en un exudado de herida quirtrgica. Los pacientes provenian de
las consultas externas del hospital o de urgencias, y no pudo estable-
cerse una relacién epidemiolégica entre ellos. Todas las cepas presen-
taron el mismo perfil de sensibilidad ante el cribaje de multiresistentes:
test de Hodge positivo, disco difusién por Rosco® de carbapenemasas
(Rosco Diagnostica) sin halos de inhibicién y ausencia de sinergia en el
Epsilon test y la doble difusién con discos. Ante la sospecha de carba-
penemasa se realizé la caracterizacién molecular de las cepas median-
te una PCR in house, donde se determind en los 10 casos la presencia
de los genes bla.py Y blagy, .5 Ademads, el sistema Eazyplex® (Amplex
Biosystems GmbH) confirmé en todos ellos la presencia de las enzimas
0OXA-181+CTX-M-1. En cuanto al antibiograma, todas las cepas fueron
resistentes a cefalosporinas, inhibidores de betalactamasas y carbape-
nems, y sensibles a ceftazidima-avibactam (CMI entre 1y 2).
Conclusiones: La prueba del Rosco® de carbapenemasa puede ser una
herramienta fenotipica simple y Gtil para la identificacién presuntiva
de Klebsiella pneumoniae productora de OXA-181+BLEE, con impor-
tantes consecuencias epidemiolégicas y terapéuticas. Todas las cepas
aisladas fueron resistentes a carbapenems y sensibles a ceftazidima-
avibactam.

0356. CARACTERIZACION FENOTIPICA DE ENTEROBACTERIAS
RESISTENTES A CARBAPENEMICOS PROVENIENTES

DE AISLAMIENTOS CLINICOS DE UN LABORATORIO EN LIMA,
PERU

T.N. Ortiz Gémez y L.A. Alvarado Rios
Laboratorios Clinicos Roe, Lima.

Introduccién: En América Latina el incremento de la resistencia bac-
teriana se ha disparado de forma alarmante. En la actualidad la emer-
gencia de asilamientos de Enterobacterias resistentes a carbapenémicos
constituye una amenaza de salud publica. En el Per, la informacién
sobre la epidemiologia de las cepas circulantes es escaso por lo que se
plante identificarlos por su trascendencia para el manejo terapéutico
y control de infecciones.

Objetivos: Caracterizar fenotipicamente a enterobacterias resistentes
a carbapenémicos aisladas de muestras bil6gicas, en un laboratorio
en Lima, Pert.

Material y métodos: La identificacion y susceptibilidad bacteriana
fue determinada por Vitek 2 system?®, la interpretacién de los valores
de la minima concentracién inhibitoria se realizaron segtn la CLSI

2018. Para determinar la produccién de carbapenemasas se utiliz6 el
mCIM y la prueba rapida Blue Carba Test. La deteccién fenotipica de
carbapenemasas tipo metalobetalactamasas y KPC se realizé median-
te el test de sinergia con EDTA y acido borénico (APB) respectivamente.
Resultados: Durante el afio 2018 se aislaron 47 enterobacterias resis-
tentes a al menos un carbapenémico. La especie aislada mas comdn
fue Klebsiella pneumoniae (28, 58,57%), seguido de Enterobacter cloacae
(9, 19,15%), Escherichia coli (3, 6,38%), Citrobacter freundii (2, 4,26%),
Providencia rettgeri (2, 4,26%), Morganella morganii (2, 4,26%), Proteus
mirabilis (1, 2,13%). A las 47 enterobacterias aisladas se le realizaron
las pruebas de mCIM y Blue Carba Test donde para el mCIM 38 (80,85%)
aislamientos fueron positivos para la produccion de carbapenemasas,
8 (17,02%) negativos y un Gnico caso (2,13%) indeterminado. El Blue
Carba Test mostr6 38 (80,85%) aislamientos positivos para la produc-
cién de carbapenemasas y 9 (19,15%) negativos. Mediante el método
de aproximacion de discos, de los 47 aislamientos 36 (76,60%) mos-
traron sinergia con EDTA, 2 aislamientos sinergia con APB y en 9
(19,15%) aislamientos no hubo evidencia de sinergia entre los discos
mencionados, cabe resaltar que estos 9 aislamientos fueron negativos
para la produccién de carbapenemasas.

Conclusiones: En el Per( la presencia de carbapenemasas es una
realidad innegable como en el resto del mundo, donde el predominio
de cepas circulantes segin los resultados obtenidos son principal-
mente metalobetalactamasas seguidas por KPC. Los métodos de diag-
néstico fenotipicos nos permiten determinar la presencia de
carbapenemasas y el la mayoria de casos su clasificacién, de manera
confiable y rapida. Si bien es cierto que en la actualidad existen prue-
bas moleculares que nos dan informacion sobre la presencia del gen
involucrado, no todos los laboratorios tienen acceso a esta tecnologia
por lo que aplicar pruebas fenotipicas esta al alcance de todos y es de
gran ayuda al momento de tomar decisiones terapéuticas. La confir-
macién molecular sera de vital importancia para determinar los genes
circulantes en nuestro pafs, por el momento ya tenemos un panorama
de la realidad nacional lo que llevard finalmente a nuestra region a
proponer iniciativas orientadas a desarrollar medidas eficaces para
combatir este problema e implementar politicas enfocadas en las
fuentes y epidemiologia especifica de nuestra region.

0357. ESTUDIO DE SENSIBILIDAD ANTIMICROBIANA
DIRECTAMENTE A PARTIR DE HEMOCULTIVOS POSITIVOS
MEDIANTE EL SISTEMA MICROSCAN WALKAWAY

R. Olmos, M. Moreno, D.A. Gonzalez Alvarez, N. Tormo, R. Medina,
C. Salvador, J.V. Mulet, B. Fuster, M. Belda, M. Torrecillas,
D. Navalpotro, M.R. Guna, L. Cervera, L. Tur, V. del Rio y C. Gimeno

Consorcio Hospital General Universitario de Valencia, Valencia.

Introducciéon: Un resultado precoz de la etiologia de una bacteriemia
es importante para el ajuste temprano del tratamiento antimicrobia-
no. El objetivo de este estudio es evaluar un protocolo para el estudio
de sensibilidad antimicrobiana realizado directamente a partir de
hemocultivos positivos mediante el sistema MicroScan WalkAway.
Material y métodos: Se incluyeron 33 casos de bacteriemias. La iden-
tificacién bacteriana se realizé6 mediante MALDI-TOF. Se transfirié 2’5
ml del hemocultivo a un tubo separador de suero (TSS) y se centrifu-
g0. Tras desechar el sobrenadante, se tomd 1 pl del pellet presente en
la superficie del gel separador y se inocul6 en un tubo PROMPT del
sistema MicroScan. A partir de ahi se mont6 el panel como indica el
fabricante (AST directo). Paralelamente, se sigui6 la rutina del labo-
ratorio: subcultivo en agar y a partir de colonia realizacién de un
panel MicroScan (AST estandar). Se siguieron los criterios de inter-
pretacién de CLSI 2018. La comparacién entre AST directo y AST es-
tandar se expres6 como: concordancia, very major error (falsa
sensibilidad), major error (falsa resistencia) o minor error (sensibili-
dad/resistencia versus sensibilidad intermedia).
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Resultados: El analisis comparativo entre AST directo y estandar se
resume en la tabla. Las betalactamasas de espectro extendido (n = 4)
fueron detectadas correctamente. Los antibidticos que presentaron
discrepancias con mas frecuencia fueron amoxicilina/clavulanico,
piperacilina/tazobactam, gentamicina y tobramicina. No se detect6
ningln very major error.

Antimicrobianos Concordancia  Minor Major
testados (n) (%) error n (%) error n (%)
Enterobacterias (n = 25) 450 435(96,66) 14 (3,11) 1(0,22)
No fermentadores (n = 5) 99 92(92,92%) 5(5,05%) 2(2,02%)
Cocos Gram positivos (n = 3) 52 51 (98,07) 1(1,92%)

Conclusiones: La determinacién de las concentraciones minimas
inhibitorias mediante el método AST directo demostré una buena
concordancia con la metodologia estindar, obteniéndose resulta-
dos 24 h antes. Aunque es necesario realizar estudios con mayor
diversidad y tamafio muestral, la rapidez y sencillez de este mé-
todo permiten su incorporacién a la rutina de trabajo de un labo-
ratorio.

0358. ACTIVIDAD IN VITRO DE DIECISIETE ANTIMICROBIANOS
FRENTE A CEPAS DE PORPHYROMONAS SP. AISLADAS
DURANTE 11 ANOS

M.I. Zamora Cintas, J. Serrano Lobo, C. Veintimilla,
M.A. Fernandez Chico, C. Bocos, M. Marin, C. Iglesias, B. Rodriguez,
P. Mufioz y L. Alcala

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion y objetivos: La monitorizacién de la resistencia anti-
microbiana de las distintas especies del género Porphyromonas es
necesaria para guiar el tratamiento empirico de las infecciones anae-
robias. El objetivo de este estudio es determinar la sensibilidad anti-
microbiana de cepas de Porphyromonas aisladas en nuestro hospital
entre 2007 y 2017.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio clinico retrospectivo de
infecciones causadas por Porphyromonas. La identificacion de los ais-
lados se llevd a cabo mediante secuenciacion de DNA del gen RNAr16S
y, cuando fue necesario, del gen hsp60. Para el estudio de la sensibi-
lidad antimicrobiana se utiliz6 el método E-test.

Resultados: Fueron diagnosticadas 35 infecciones, todas polimicro-
bianas, causadas por 39 especies de Porphyromonas (4 de los episodios
fueron producidos por 2 especies distintas). La edad media fue de 56,5
afios y el 62,9% de los pacientes fueron varones. Los principales focos
de infeccién fueron: abscesos genitales (10, 28,6%), otras infecciones
de piel y partes blandas (8, 22,9%), peritonitis/apendicitis (3, 8,6%),
infecciones de pie diabético (3, 8,6%), abscesos odontogénicos (1, 2,9%)
y otros (10, 28,6%). Las especies aisladas fueron las siguientes: P. so-
merae (13, 33,3%), complejo P. asacharolytica/P. uenonis (8, 20,5%), P.
asacharolytica (8, 20,5%), P. uenonis (6, 15,4%), y P. gingivalis (4, 10,3%).
El patrén de sensibilidad de las 39 especies recuperadas se presenta
en la tabla. El complejo P. asacharolytica/P. uenonis demostro ser la
especie mas resistente, mientras que P. gingivalis fue la mas sensible.

CMl,, PC R CMlIy, PC R

6 >05 23,7% Clindamicina > 256 >4 23,7%
96 >8 13,2% Metronidazol 0,047 >4 0
0,125/0,06 > 8/4 0 Doxiciclina 4 >2 34,2%
<0,016/4 >16/4 0 Tigeciclina 0,047 > 0,25 0
16 >32 7,9% Ciprofloxacino 6 >2 26,3%
0,032 >8 0 Levofloxacino 4 >1 34,2%
> 256 >2 26,3% Moxifloxacino 0,5 >4 0

> 256 >2 26,3% Rifampicina 0,047 >0,5 2,6%
> 256 >2 26,3%

*CMI,, unidades: pg/ml; PC: punto de corte (pg/ml); R: % resistencia.

Conclusiones: En contraposicién con otros estudios, nuestro trabajo
no sefiala a Porphyromonas sp. como un importante patégeno produc-
tor de infecciones bucales, sino como un mayor productor de abscesos
genitales e infecciones de piel y partes blandas. Este género muestra
una resistencia moderada frente a un gran niimero de antimicrobianos,
aunque los B-lactamicos de espectro ampliado, metronidazol, tigeci-
clina, moxifloxacino y rifampicina conservan su actividad. Debido al
alto nivel de resistencias, el patron de resistencia local de Porphyro-
monas sp. deberia estudiarse para garantizar una terapia efectiva.

0359. EVALUACION DE UN MEDIO CROMOGENICO

PARA EL CRIBADO DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS RESISTENTES
A LA METICILINA PROCEDENTES DE PACIENTES CON FIBROSIS
QuisTICA

A. Garcia Caballero, J.D.D. Caballero, M. Cobo, R. del Campo,
M.L Morosini y R. Cantén

Hospital Universitario Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccién y objetivos: Staphylococcus aureus es un patégeno im-
portante del tracto respiratorio de pacientes con fibrosis quistica (FQ).
La deteccién y erradicacién precoz de S. aureus resistente a la metici-
lina (SARM) resulta fundamental para un manejo adecuado de estos
pacientes, ya que su presencia se asocia con un deterioro mas rapido
de la funcién pulmonar, retraso en el crecimiento e incremento de las
tasas de hospitalizacién y mortalidad. Se ha descrito la coexistencia
de clones de S. aureus sensibles a la meticilina (SASM) y SARM en el
pulmén de pacientes con FQ y, dado que ambos producen colonias
indistinguibles en medio sin antibiéticos, la presencia de SASM (con-
siderado colonizador primario) podria enmascarar la de SARM. El
objetivo de este trabajo fue estudiar el comportamiento de aislados
de S. aureus procedentes de pacientes con FQ en un medio selectivo
para la deteccién de SARM.

Material y métodos: Se estudiaron un total de 157 aislados de S. au-
reus obtenidos de esputos de 136 pacientes con FQ. Para cada aislado,
se evalud la capacidad de crecimiento en el medio cromogénico (Agar
ChromID™-MRSA, bioMérieux). Como método de referencia para
clasificar a los aislados como SARM o SASM se realiz6 la deteccién de
los genes mecA/mecC. Ademas, se estudi6 la sensibilidad a la metici-
lina mediante tres métodos fenotipicos, aplicando los criterios de
EUCAST-2019: determinacién de la CMI de oxacilina y cefoxitina por
microdilucién en caldo y mediante el sistema automatico MicroScan-
WalkAway® (Beckman Coulter) y antibiograma por difusién con discos
para ambos antibi6ticos.

Resultados: De los 157 aislados de S. aureus estudiados, 31 (19,7%)
fueron resistentes a meticilina y los 126 restantes (80,3%) fueron
sensibles. Solo uno de los aislados SARM (3,2%) no creci6 en el medio
cromogénico. Sin embargo, 34 de los 126 aislados SASM (27,0%) mos-
traron crecimiento en dicho medio. Asi, el medio cromogénico eva-
luado present6 una sensibilidad para la deteccién de SARM del 96,8%
y una especificidad del 73,0%. En relacién a los métodos fenotipicos
para detectar la resistencia a la meticilina, la difusién con disco de
cefoxitina present6 la mejor combinacién de sensibilidad (100%) y
especificidad (99,2%), junto con la determinacién de la CMI a cefoxi-
tina y oxacilina por métodos automatizados (sensibilidad del 100% en
ambos casos y especificidad del 98,4% y el 99,2% respectivamente).
Conclusiones: La utilizacién de un medio selectivo para la deteccién
de SARM, por su elevada sensibilidad, seria un método adecuado para
incrementar la recuperacion de aislados de SARM en muestras respi-
ratorias de pacientes con FQ. Sin embargo, debido a su baja especifi-
cidad, la sensibilidad a la meticilina deberia comprobarse por técnicas
fenotipicas o genotipicas. La difusién con disco de cefoxitina consti-
tuirfa un método facil de implantar en la rutina de un laboratorio de
Microbiologia para la confirmacién de la resistencia a la meticilina en
los aislados de S. aureus procedentes de pacientes con FQ.
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0360. EVALUACION DEL SISTEMA VITEK MS™ V3.0
PARA LA IDENTIFICACION RAPIDA DE HONGOS FILAMENTOSOS

C. Ruiz de Alegria Puig, A. de-Malet Pintos-Fonseca,
M. Reina-Rodriguez y ]. Agiiero-Balbin

Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Santander.

Introduccion y objetivos: La observacién microscépica de las carac-
teristicas morfolégicas de los hongos filamentosos conduce a un re-
traso en el diagnéstico. MALDI-TOF se ha convertido en una
herramienta fundamental para la rapida identificacion microbioldgi-
ca. El objetivo de este estudio fue evaluar el sistema VITEK MS™ con
la version v3.0 en IVD (bioMérieux, Marcy I’Etoile, Francia) para la
identificacion de hongos filamentosos.

Material y métodos: Se identificaron cincuenta hongos filamentosos
mediante la secuenciacién de: la region ITS, la regiéon D1-D2 de la
subunidad 28S o el factor de elongacién 1«. El andlisis de los espectros
en Vitek-MS™ se realiz6 con la base de datos SARAMIS MS-ID v3.0
(Anagnos Tee GmbH, BioMérieux, Francia). Las muestras fueron pro-
cesadas siguiendo el protocolo del fabricante.

Resultados: Dieciséis hongos filamentosos, incluidos en la nueva base
de datos, fueron correctamente identificados a nivel de especie. Vein-
tisiete, en su mayoria contaminantes, mostraron un error P150 (no
incluido en la base de datos). Siete fueron identificados a nivel de
género, de estos cinco patégenos destacando cuatro de ellos pertene-
cientes al género Trichophyton (tabla).

Conclusiones: Teniendo en cuenta el bajo nimero de muestras:
SARAMIS MS-ID v3 (Anagnos Tee GmbH, BioMérieux, Francia) mues-
tra resultados fiables para la identificacién de hongos filamentosos.
Parece necesario mejorar la base de datos respecto de Trichophyton
spp, reportado ya en algunos articulos. Destaca la identificacion rapi-
da y correcta de Scedosporium spp. parece prometedora, siendo muy
positivo para el manejo de pacientes inmunosuprimidos.

0361. DETECCION FENOTIPICA DE CARBAPENEMASAS

Y BETALACTAMASAS DE ESPECTRO EXTENDIDO

EN ENTEROBACTERIAS MULTIRRESISTENTES: A PROPOSITO
DE DOS CASOS

C. Fernandez Gonzalez, M.]. Rodriguez Escudero, Q. Malo Casero
y G. Sesefia del Olmo

Hospital General Virgen de la Luz, Cuenca.

Introduccion y objetivos: La caracterizacién temprana de mecanismos
de resistencia en infecciones por microorganismos multirresistentes es
vital en la eleccién de una adecuada terapia antibidtica y en el manejo
clinico de los pacientes. El aumento progresivo de enterobacterias
productoras de betalactamasas y carbapenemasas ha hecho necesaria

Tabla. Comunicacién 0360
Identificacién de hongos filamentosos patégenos y andlisis estadistico

la bisqueda de nuevos tratamientos como ceftazidima-avibactam (Za-
vicefta®) dirigido a cepas con opciones terapéuticas limitadas. Expone-
mos dos casos de infeccién intrabdominal complicada por Klebsiella
pneumoniae multirresistente CTX-M15 + OXA-45 en nuestro medio.
Material y métodos: Se estudiaron las cepas de Klebsiella pneumoniae
multirresistente procedentes dos pacientes con infeccién intrabdo-
minal complicada. La identificacién y estudio de susceptibilidad de
las cepas se llevo a cabo mediante los sistemas Vitek II (Biomeriéux)
y MicroScan (Beckman couter). El estudio fenotipico de produccién
de BLEE se realizé6 mediante el método de sinergia con acido-clavu-
lanico (disco-placa y microdilucién). Las técnicas utilizadas para la
deteccion fenotipico de produccion de carbapenemasa fueron el mé-
todo de inactivacién de carbapenémicos (CIM) y B-carba test (Bio-Rad).
La confirmacién genotipica de mecanismos de resistencia se llev6 a
cabo mediante deteccién por PCR en el Centro Nacional de Microbio-
logia de Majadahonda.

Resultados: Se aislo6 Klebsiella pneumoniae multirresistente CTX-M15
+ OXA-45) de un total de 9 muestras pertenecientes a dos pacientes
con infeccién intraabdominal complicada: 4 de un paciente con can-
cer obstructivo de pancreas y colecistitis secundaria (2 hemocultivos
y 4 muestras de colonizacién nasal, axilar, inguinal y rectal). 5 fueron
de un segundo paciente con coledocolitiasis aguda recurrente inter-
venido quirdrgicamente (un exudado de herida quirdrgica, una mues-
tra de liquido peritoneal y 3 muestras de colonizacion: 2 rectales y
una respiratoria). En cuanto a la caracterizacién de dichas cepas en el
laboratorio, los dos métodos fenotipicos utilizados para la deteccién
de BLEE y el test CIM (deteccién de carbapenemasas) fueron negativos,
mostrando los primeros, mas concretamente, un resultado ininter-
pretable. Por el contrario, B-carba test mostrd un resultado positivo.
En ambos casos las cepas fueron resistentes a todos los antimicrobia-
nos testados salvo colistina y amikacina, sin embargo su administra-
cién no permiti6 una evolucién favorable en ninguno de los pacientes,
desestimandose el uso de los mismos. Asi, se solicité para ambos, de
manera empirica, el uso fuera de guia terapéutica hospitalaria de
ceftazidima-avibactam, que una vez administrada permiti6 la mejoria
clinica de los pacientes. La caracterizacion final de mecanismos de
resistencia de estas cepas se realizé por biologia molecular (PCR) en
el Centro Nacional de Microbiologia de Majadahonda, que informé un
de mecanismo de resistencia de tipo BLEE CTX-M15 y carbapenema-
sa OXA-45 like en ambos casos.

Conclusiones: 1. La superposicion de mecanismos de resistencia en
cepas bacterianas multirresistentes puede arrojar resultados falsos e
ininterpretables en las pruebas fenotipicas de deteccion de BLEEs y
carbapenemasas. 2. La deteccién genotipica es imprescindible en
estos casos. 3. El incremento cada vez mayor de carbapenemasas en
nuestro medio, hara necesario la inclusién en guia terapéutica hos-
pitalaria de los nuevos farmacos aprobados para el tratamiento de
bacterias multirresistentes con opciones terapéuticas limitadas en
nuestro hospital.

Ntmero de cepas Identificacion por secuenciacion

Identificacion por MALDI TOF

Andlisis a nivel de especie (IC95%)

SN = W N W s

Aspergillus terreus
Aspergillus flavus
Aspergillus versicolor
Exofiala dermatitidis
Fusarium oxysporum
Fusarium proliferatum
Scedosporium boydii
Scedosporium apiospermum
Trichopyton interdigitale
Trichopyton soudanense
Trichopyton rubrum
Trichopyton rubrum
Trichopyton verrucosum

Aspergillus terreus
Aspergillus flavus/oryzae
Aspergillus versicolor
Exofiala dermatitidis
Fusarium oxysporum
Fusarium proliferatum
Scedosporium boydii
Scedosporium apiospermum
Trichopyton interdigitale
Trichopyton violaceum
Trichopyton violaceum
Trichopyton rubrum
Trichopyton mentagrophytes

S E VPP VPN
65,2 (62,2-68,2) 100 100 77,14 (73,2-81,1)
Andlisis a nivel de género
S E VPP VPN
100 100 100 100

S: sensibilidad, E: especificidad, VPP: valor predictivo positivo,

VPN: valor predictivo negativo
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0362. COMPARACION DE VITEK®2 CON DILUCION EN AGAR
PARA LA DETERMINACION DE LA SENSIBILIDAD A
FOSFOMICINA

FJ. Chamizo-Lépez, R. Gilarranz, D. Suérez, D. Velazquez y A. Bordes
Hospital Dr. Negrin, Las Palmas de Gran Canaria.

Introduccién y objetivos: La diseminacién de bacterias multirresis-
tentes ha suscitado el interés por antibiéticos que habian sido rele-
gados al olvido como, entre otros, la fosfomicina. A diferencia de la
practica totalidad de antibiéticos, el método de referencia para el
estudio de su sensibilidad es la dilucién en agar. La realizacion ruti-
naria de este método en los laboratorios de microbiologia clinica es
complicada. El objetivo del estudio fue conocer la correlacién entre
el método de referencia y Vitek®2 para el estudio de la sensibilidad a
fosfomicina en Enterobacterales.

Material y métodos: Se incluyeron 542 aislados consecutivos no
duplicados (uno por paciente). La identificacion se realiz6 mediante
MALDI-TOF con Vitek® MS. La sensibilidad a fosfomicina se realiz6,
simultaneamente y a partir de la misma suspensién bacteriana, me-
diante dilucién en agar Miieller-Hinton suplementado con glucosa-
6-fosfato (25 mg/1) y sistema automatizado Vitek®2 (tarjetas AST-N243
y AST-N244). Los resultados de las pruebas de sensibilidad se inter-
pretaron segun criterios EUCAST versién 9.0.

Resultados: Las especies incluidas fueron Escherichia coli 364 (67,2%),
Klebsiella pneumoniae 128 (23,6), Proteus mirabilis 17 (3,1%), Klebsiella
oxytoca 8 (1,5%), Citrobacter koseri 7 (1,3%) Morganella morganii 5 (0,9%),
Enterobacter cloacae complex 4 (0,7%), Klebsiella aerogenes 4 (0,7%),
Citrobacter freundii 2 (0,4%), Serratia marcescens 2 (0,4%) y Proteus
vulgaris 1 (0,2%). Los valores de CMI,, y CMI,, asi como el porcentaje
de aislados sensibles para cada uno de los métodos estudiados, se
muestran en la tabla 1. La concordancia y el nimero de errores ma-
yores y muy mayores para cada uno de los microorganismos/grupo
de microorganismos se presentan en la tabla 2.

Tabla 1. Valores de CMIy,, CMl,, y porcentaje de aislados sensibles

Microorganismos CMI,, (mg/1) CMI,, (mg/1) Porcentaje

(n) aislados sensibles
Dilucién  Vitek®2 Dilucién  Vitek®2 Dilucién Vitek®2

agar agar agar

Enterobacterales 2 <16 64 128 88,0 88,2

(542)

Escherichia coli 2 <16 8 <16 95,9 97

(364)

Enterobacterales 16 <16 > 256 > 256 719 70,2

no E. coli (178)

Klebsiella 8 <16 > 256 > 256 71,9 69,5

pneumoniae (128)

Tabla 2. Concordancia y nimero de errores

Microorganismo Concordancia (%) Nimero de errores

Absoluta Esencial Categbrica Mayores Muy mayores
Enterobacterales 71,9 97,0 96,5 9 10
Escherichia coli 96,2 98,1 98,4 1 5
Enterobacterales 78,7 94,9 92,7 8 5
no E. coli
Klebsiella 781 96,9 92,9 6 3
pneumoniae

Conclusiones: Las concordancias, esencial y categérica, fueron bue-
nas tanto para Escherichia coli como para el resto de Enterobactera-
les; si bien, el nimero de errores, tanto mayores como muy mayores,
fue inferior para Escherichia coli. Los resultados de Vitek®2 para
fosfomicina son comparables a los obtenidos por la técnica de refe-
rencia tanto para Escherichia coli como para el resto de Enterobac-
terales.

0363. EVALUACION DE DOS METODOS COMERCIALES
DE MICRODILUCION PARA LA DETERMINACION DE LA CMI
DE COLISTINA FRENTE A CEPAS DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA

I. Gracia-Ahufinger, C. Elias-L6pez y L. Martinez Martinez
Hospital Reina Sofia-IMIBIC-Universidad de Cérdoba, Cérdoba.

Introduccién y objetivos: El uso de colistina para el tratamiento de
infecciones por Pseudomonas aeruginosa multirresistente esta en au-
mento. El método de referencia para el estudio de la sensibilidad a la
colistina es la microdilucién en caldo (las normas del grupo CLSI/EU-
CAST). Sin embargo, este método no es facil de implementar en la
rutina clinica habitual, por lo que se suelen emplear otros métodos,
como la microdilucién con paneles de sistemas automatizados o pa-
neles para lectura manual. El objetivo del presente estudio ha sido
evaluar la fiabilidad de dos métodos comerciales basados en la mi-
crodilucién para estudiar la sensibilidad a colistina de cepas de Pseu-
domonas aeruginosa.

Material y métodos: Se analizaron 69 cepas de Pseudomonas aerugi-
nosa pertenecientes a 67 pacientes. La identificacion inicial se realizé
mediante el panel comercial NC58 de MicroScan® (Beckman Coulter,
EEUU), y se confirmé mediante MALDI-TOF (Bruker). Se determiné la
CMI de colistina mediante (a) microdilucién de referencia (normas
del grupo CLSI/EUCAST), (b) el panel NC58 de MicroScan® y (c) el
panel comercial Sensititre™ FRCOL (Thermofisher Scientific™). Para
la categorizacion clinica, se emplearon los puntos de corte de EUCAST
(Version 9.0, 2019).

Resultados: De las 69 cepas estudiadas, 68 (98,6%) fueron sensibles
a la colistina por el método de referencia, con un rango de CMI de
0,125-2 pg/ml; la cepa restante tuvo una CMI de 32 pg/ml. Con el
panel MicroScan, 33 (47,8%) cepas fueron sensibles (CMI < 2 ng/ml) y
36 (52,2%) fueron resistentes (22 con una CMI de 4 pg/ml, y 14 con
una CMI > 4 pg/ml). Mediante microdilucién por Sensititre, 61 (88,4%)
cepas fueron sensibles a colistina (rango: 0,5-2 ng/ml) y 8 (11,6%)
fueron resistentes (6 con una CMI de 4 pg/ml, 1 con una CMI de
16 pg/ml y 1 con una CMI de 64 pg/ml). Los acuerdos categéricos
entre la microdilucién de referencia y los paneles de Microscan y
Sensititre fueron del 49,3% y del 89,9%, respectivamente. Se obtuvie-
ron un 52,9% y un 10,3% de errores mayores (falsa resistencia) para
los paneles de MicroScan y de Sensititre, respectivamente. El acuerdo
esencial entre el método de referencia y el panel Sensititre fue del
87%; no se calculd este valor para el panel de MicroScan por el limi-
tado ntimero de diluciones de este Gltimo.

Conclusiones: La categoria clinica de resistencia de colistina frente a
P. aeruginosa con el panel NC58 del sistema MicroScan® no es fiable
y en nuestra serie refleja un altisimo nmero de errores mayores. Los
paneles de Sensititre™ representan una alternativa mas fiable, pero
también es necesario confirmar la categoria de resistencia obtenida
con los mismos.

0364. ANALISIS COMPARATIVO DE 3 ALGORITMOS
PARA LA DETECCION Y CARACTERIZACION FENOTIPICA
DE METALOBETALACTAMASAS EN PSEUDOMONAS AERUGINOSA

P. Pérez Palacios, L. Lopez Cerero, M. Delgado Valverde,
I. Lépez-Hernandez, J. Machuica Barcena y A. Pascual

Hospital Universitario Virgen de la Macarena, Sevilla.

Introduccién: Los aislados de P. aeruginosa pueden ser resistentes a
carbapenémicos debido principalmente a fenémenos de membrana
(porinas y bombas de expulsién) y con menos frecuencia, por la ad-
quisicién de genes codificantes de carbapenemasas. Existen en la
actualidad varios métodos fenotipicos para la deteccion de mecanis-
mos de resistencia a carbapenémicos en bacilos Gram negativos.
Aunque el método de referencia es la deteccién de genes codificantes
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de carbapenemasas por métodos moleculares, estan disponibles com-
binaciones de discos que contienen un carbapenémico junto con in-
hibidores de los enzimas mas frecuentes (acido borénico para enzimas
del grupo A, EDTA o acido dipicolinico para metalobetalactamasas y
cloxacilina para cefalosporinasas tipo AmpC) y son ttiles en el criba-
do fenotipico de carbapenemasas. En el caso de P. aeruginosa, ademas,
se ha observado que los aislados productores de carbapenemasas
muestran un valor alto de CMI (> 16 mg/1) a ceftolozano/tazobactam.
El objetivo de este trabajo es comparar los algoritmos basados en
discos con inhibidores (uno con meropenem y otro con imipenem)y
la sensibilidad a ceftolozano/tazobactam como herramientas para la
deteccién de carbapenemasas en aislados de P. aeruginosa resistente
a carbapenémicos.

Material y métodos: Se seleccionaron 39 aislados de Pseudomonas
aeruginosa procedentes del Laboratorio de Referencia PIRASOA de
Andalucia caracterizados previamente mediante secuenciacién ma-
siva (MiSeq, [llumina). Se estudiaron mediante difusién en agar Mue-
ller Hinton II dos combinaciones de carbapenémicos, una con
imipenem y la otra con meropenem (ROSCO): la combinacién con
imipenem incluye como inhibidores de metalobetalactamasas tanto
EDTA como acido dipicolinico y la combinacién con meropenem solo
acido dipicolinico. La interpretacién de los resultados se realizé segn
las indicaciones del fabricante. La CMI a ceftolozano/tazobactam se
determiné mediante difusion en agar con tiras de gradiente (Liofil-
chem) y se interpret6 siguiendo los puntos de corte establecidos por
EUCAST. Se calcul6 la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y negativo de cada combinacién de discos de inhibidores
con/sin la sensibilidad a ceftolozano/tazobactam.

Resultados: De los 39 aislados estudiados, 32 fueron productores de
metalobetalactamasa: VIM (n = 26), IMP (n =5) y IMP+NDM (n = 1).
La sensibilidad, especificidad, el valor predictivo positivo y negativo
de ambas combinaciones de discos y la sensibilidad a ceftolozano/ta-
zobactam se muestra en la tabla.

Sensibilidad Especificidad VPP VPN

CMI a ceftolozano/tazobactam > 16 mg/1 100 86 97 100
Discos de inhibidores de imipenem 100 86 97 100
Discos de inhibidores de meropenem 100 57* 91 100
CMI a ceftolozano/tazobactam > 16 mg/1 100 100** 100 100
+ discos de inhibidores de imipenem

CMI a ceftolozano/tazobactam > 16 mg/1 100 100 100 100

+ discos de inhibidores de meropenem

*Comparacién de la especificidad obtenida con las dos combinaciones (p = 0,15). **In-
cremento de la especifidad al afiadir la sensibilidad a ceftolozano/tazobactam
(p = 0,001).

Conclusiones: El uso de combinaciones de discos de imipenem o
meropenem con inhibidores mostraron la misma sensibilidad para
detectar P. aeruginosa productor de metalobetalactamasas, pero la
combinacién con imipenem fue mas especifica. La utilizacién conjun-
ta de discos de imipenem o meropenem con inhibidores y la deter-
minacién de la sensibilidad antimicrobiana a ceftolozano/tazobactam
permite discriminar todos los aislados productores de metalobetalac-
tamasas.

0365. ACTIVIDAD IN VITRO DE COLISTINA Y POLIMIXINA B
FRENTE A AISLADOS CLINICOS DE STENOTROPHOMONAS
MALTOPHILIA

R. Pedraza Merino', B. Gutiérrez D onofrio?, C. Elias Lopez?
y L. Martinez Martinez?

"Hospital Universitario Reina Sofia-IMIBIC, Cérdoba. 2IMIBIC, Cérdoba.
3Hospital Universitario Reina Sofia-IMIBIC-Universidad de Cérdoba,
Cordoba.

Introduccion y objetivos: Stenotrophomonas maltophilia es un paté-
geno de interés clinico con resistencia intrinseca a multiples antimi-

crobianos. En el tratamiento de las infecciones por S. maltophilia se
consideran mas habitualmente cotrimoxazol, derivados de las tetra-
ciclinas y (nuevas) fluoroquinolonas. Las polimixinas también presen-
tan actividad in vitro frente a este microorganismo. El objetivo de este
estudio es evaluar la actividad de colistina (COL) y polimixina B (PXB)
frente a cepas clinicas de S. maltophilia.

Material y métodos: Se han estudiado 154 aislados (uno por pacien-
te) de S. maltophilia obtenidos en nuestro centro durante 2017 a par-
tir de muestras clinicas: respiratorias (123; 79,9%), sangre (12; 7,8%)
y otras (19; 12,3%). Los aislados se identificaron mediante MALDI-Tof
(Bruker) y se conservaron a -80 °C. Para este estudio las cepas se
subcultivaron (dos veces) en agar sangre. Se determiné la CMI de COL
mediante microdilucién de referencia, empleando paneles preparados
“in house” y siguiendo estrictamente las recomendaciones del grupo
de trabajo CLSI-EUCAST; con esta misma metodologia se estudi6 tam-
bién, de forma simultanea, la CMI de PXB. El estudio con ambas po-
limixinas se realiz6 por triplicado en tres periodos diferentes. Como
CMI (mg/1) definitiva se consideré la moda de los tres valores obteni-
dos (al menos dos valores coincidentes), y si ello no fue posible, el
valor de la mediana. Se emplearon como cepas de referencia Pseudo-
monas aeruginosa ATCC 27853 y E. coli NCTC 13846 (con mcr-1). En
ausencia de puntos de corte de EUCAST para polimixinas frente a S.
maltophilia, se consideraron resistentes las cepas con CMI > 2 mg/],
tanto para COL como para PXB (punto de corte de EUCAST para COL
y P. aeruginosa).

Resultados: Las CMIs para las cepas de referencia estuvieron en los
rangos esperados. Los valores (en mg/1) de rango, CMI50 y CMI90 para
las cepas evaluadas fueron de 0,06- > 64, 4 y 32 para COL y de <=
0,03- > 64, 1 y 4 para PXB. Con el punto de corte considerado, se
definieron 53 (34,4%) aislados sensibles a COL y 116 (75,3%) aislados
sensibles a PXB. En ningtin caso la CMI de COL fue inferior a la de PXB.
Al comparar las CMI obtenidas en los tres ensayos independientes
realizados, hubo concordancia en mas/menos una dilucién entre los
tres valores obtenidos para 78 (50,6%) aislados en el caso de COL y
para 78 (50,6%) aislados al considerar PXB.

Conclusiones: Polimixina B es mas activa in vitro que colistina frente
a cepas clinicas de S. maltophilia, habiéndose obtenido menores CMIs
de polimixina B y mayor namero de aislados que pueden considerar-
se sensibles a este compuesto. Con el método de referencia de micro-
dilucién en caldo, solo se ha obtenido una moderada reproducibilidad
al determinar la CMI de ambas polimixinas frente a S. maltophilia.

0366. COMPARACION DE DIFUSION EN AGAR CON DISCO
Y DILUCION EN AGAR PARA LA DETERMINACION
DE LA SENSIBILIDAD A FOSFOMICINA

R. Gilarranz, EJ. Chamizo, D. Sudrez, D. Velazquez y A. Bordes
Hospital Universitario Doctor Negrin, Las Palmas de Gran Canaria.

Introduccion y objetivos: Fosfomicina es un antibiético con actividad
bactericida rapida que en los Gltimos afios ha suscitado un gran inte-
rés debido fundamentalmente a su buena actividad frente a Staphylo-
coccus aureus y bacilos gram negativos multirresistentes. A diferencia
de lo que ocurre para la practica totalidad de antibiéticos, la técnica
de referencia para la determinacién de la sensibilidad es el método
de dilucién en agar. Este método es practicamente imposible de rea-
lizar de forma rutinaria en los laboratorios de microbiologia debido
a su laboriosidad. El objetivo del estudio fue comparar los resultados
obtenidos mediante el método de difusién en agar con disco con el
método de referencia para microorganismos para los que no existe
interpretacion.

Material y métodos: Se incluyeron aislados consecutivos no duplica-
dos (criterio EUCAST) recuperados de muestras con fines diagnosticos.
La identificacién se realiz6 mediante MALDI-TOF con Vitek® MS. La
sensibilidad a fosfomicina se realiz6 simultineamente y a partir de la
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misma suspensiéon bacteriana mediante dilucién en agar Mueller-
Hinton suplementado con glucosa-6-fosfato (25 mg/l) y difusién en
agar con disco. La CMI se definié como la concentracién mas baja con
inhibicién completa. No se valoré la presencia de una sombra o de
una Gnica colonia. La lectura del didmetro de halo de inhibicién se
realiz6 de acuerdo a las recomendaciones de lectura de EUCAST para
Escherichia coli. Los resultados de las pruebas de sensibilidad se in-
terpretaron segin criterios EUCAST version 9.0.

Resultados: Las especies incluidas fueron Klebsiella pneumoniae 100,
Staphylococcus aureus 38 y Pseudomonas aeruginosa 46. Los valores de
CMI,,y CMl,, asi como el porcentaje de aislados sensibles para cada
una de los microorganismos se muestran en la tabla 1. El 71,7% de los
aislados de Pseudomonas aeruginosa tenia un valor de CMI inferior al
ECOFF. La concordancia categérica y el nimero de errores mayores y
muy mayores para cada uno de los microorganismos se presentan en
la tabla 2.

Tabla 1. Valores de CMI50, CMI90 y porcentaje de aislados sensibles

Microorganismo CMI50 (mg/l) CMI90 (mg/l)  Porcentaje aislados
sensibles

Klebsiella pneumoniae 16 > 256 73,3
Staphylococcus aureus 4 8 100,0
Pseudomonas aeruginosa 128 > 256 -
Tabla 2. Concordancia categdrica y errores
Microorganismo Concordancia Errores

categorica Mayores Muy mayores
Klebsiella pneumoniae 43,0% 57 0
Staphylococcus aureus 97,4% 1 0
Pseudomonas aeruginosa 93,5% 2 1

Conclusiones: Para Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa,
la concordancia entre ambas técnicas fue buena; sin embargo, para
Klebsiella pneumoniae los resultados fueron decepcionantes debido al
elevado niimero de errores mayores. El método de difusién en agar
con disco podria ser una aproximacién valida para la determinacion
de la sensibilidad a fosfomicina para Staphylococcus aureus y Pseudo-
monas aeruginosa sin necesidad de recurrir a la dilucién en agar, actual
método de referencia.

0367. FRECUENCIA DE AISLADOS CON CMI/HALO DE INHIBICION
EN EL RANGO DE AREA DE INCERTIDUMBRE TECNICA

DE PIPERACILINA/TAZOBACTAM EN ENTEROBACTERALES
PRODUCTORES DE BETA-LACTAMASA DE ESPECTRO AMPLIADO

FJ. Chamizo-Lépez, R. Gilarranz, M. Ossorio, D. Suarez, L. Cardona,
C. Martel, A. Falcon y A. Bordes

Hospital de Gran Canaria Dr. Negrin, Las Palmas de Gran Canarias.

Introduccion y objetivos: La utilizacién de piperacilina/tazobactam
en el tratamiento de infecciones por Enterobacterales productores de
beta-lactamasas de espectro ampliado (BLEA) es controvertida. Algu-
nos autores han comunicado éxito terapéutico en infecciones por
aislados sensibles con CMI inferiores a 4 mg/l. En nuestro laboratorio,
las pruebas de sensibilidad in vitro se realizan de forma rutinaria
mediante el sistema automatico Vitek®2 a excepcién de, entre otros
antibidticos, piperacilina/tazobactam cuya sensibilidad se determina
mediante el método de difusién en agar con disco. Recientemente
EUCAST ha publicado la versioén 9.0 de los puntos de corte clinicos
que incluyen una serie de areas de incertidumbre técnica (ATU) don-
de la interpretacion de las pruebas de sensibilidad es incierta. Uno de
los antibidticos afectados es piperacilina/tazobactam. El objetivo del
estudio fue conocer el porcentaje de aislados con un valor de CMI y/o
didmetro de halo de inhibicién dentro del ATU definido por EUCAST

para piperacilina/tazobactam en una coleccién de Enterobacterales
BLEA carbapenemasa negativa.

Material y métodos: Se incluyeron 333 aislados no duplicados (cri-
terio EUCAST) de Enterobacterales BLEA carbapenemasa negativa
recuperados de muestras clinicas de forma consecutiva entre febrero
de 2016y abril de 2018. La identificacién se realizé mediante MALDI-
TOF con Vitek® MS. Las pruebas de sensibilidad se realizaron siguien-
do las recomendaciones de EUCAST e ISO 20776-1 mediante
microdilucién en caldo y difusién en agar con disco. La produccién de
BLEA se confirmé con la prueba de sinergia de doble disco. El cribado
para la deteccién de produccion de carbapenemasa se realizé median-
te el método de inactivacién de carbapenem. Ademas, la presencia de
genes que codifican para carbapenemasa se descart6 mediante PCR
convencional. Los resultados de las pruebas de sensibilidad se inter-
pretaron segtn la versién 9.0 de EUCAST.

Resultados: La distribucion de especies fue: Klebsiella pneumoniae 157
(47,1%), Escherichia coli 155 (46,5%), Enterobacter cloacae complex 9 (2,7%),
Proteus mirabilis 7 (2,1%), Serratia marcencens 5 (1,5%) y Klebsiella aero-
genes 1(0,3%). Las muestras en las que se aislaron los microorganismos
fueron: sangre 153 (45,9%), orina 138 (41,4%), abscesos/colecciones 19
(5,7%), muestras respiratorias 15 (4,5%), liquidos estériles 3 (1,0%) y otros
5 (1,5%). Los valores de CMI,, y CMI,, para piperacilina/tazobactam
fueron 8 y 128 mg/l respectivamente. El 38,2% de los aislados fueron
categorizados como sensibles a dosificacion estandar y el 52,8% como
resistentes cuando la sensibilidad se determiné mediante microdilucion.
Para difusién en agar con discos, los porcentajes de aislados categoriza-
dos como sensibles a dosificacion estandar y resistentes fueron 48,1% y
29,4% respectivamente. El 9,0% y el 22,5% de los aislados tuvieron un
valor de CMI y de halo de inhibicién que se correspondi6 con el ATU.
Para un didmetro de halo de inhibicién de 20 mm, el 10,4% de los aisla-
dos tuvieron un valor de CMI dentro del rango de sensible.
Conclusiones: El nimero de aislados con resultado dentro del ATU
fue mayor cuando se realizé por difusién en agar con disco en com-
paracion con microdilucién. En nuestro centro, el ATU de piperacili-
na/tazobactam por difusién en agar para Enterobacterales BLEA debe
llegar hasta los 20 mm.

0368. COMPARACION DE LA SENSIBILIDAD DE PIPERACILINA-
TAZOBACTAM MEDIANTE DISCO-DIFUSION Y MICRODILUCION
EN CALDO EN ENTEROBACTERALES PRODUCTORES

DE BETA-LACTAMASA DE ESPECTRO AMPLIADO

Y CARBAPENEMASA NEGATIVA

R. Gilarranz, FJ. Chamizo Lépez, L. Cardona, D. Suarez, M. Ossorio,
A. Falcén, C. Martel y A. Bordes

Hospital Universitario Doctor Negrin, Las Palmas de Gran Canaria.

Objetivos: Comparar los resultados de sensibilidad de piperacilina-
tazobactam obtenidos mediante difusién en agar con disco con el
método de referencia (microdilucion en caldo) en Enterobacterales
productores de beta-lactamasa de espectro ampliado (BLEA) y carba-
penemasa negativa.

Material y métodos: Se incluyeron 333 aislados no duplicados (cri-
terio EUCAST) de Enterobactales BLEA y carbapenemasa negativa
recuperados de muestras clinicas de forma consecutiva entre febrero
de 2016y abril de 2018. La identificacion se realizé mediante MALDI-
TOF con Vitek®MS. Las pruebas de sensibilidad se realizaron siguien-
do las recomendaciones de EUCAST e ISO 20776-1 mediante
microdilucién en caldo y difusién en agar con disco. La produccién de
BLEA se confirmé con la prueba de sinergia de doble disco. El cribado
para la deteccién de carbapenemasa se realiz6 mediante el método
de inactivacion de carbapenem. Ademas, la presencia de genes que
codifican para carbapenemasa se descarté6 mediante PCR convencio-
nal. Los resultados de las pruebas de sensibilidad se interpretaron
segln la versién 9.0 de EUCAST.
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Resultados: La distribucién de especies fue: Klebsiella pneumoniae157
(47,1%), Escherichia coli155 (46,5%), Enterobacter cloacae complex 9 (2,7%),
Proteus mirabilis 7 (2,1%), Serratia marcencens5 (1,5%) y Klebsiella aero-
genes1 (0,3%). Las muestras en las que se aislaron los microorganismos
fueron: sangre 153 (45,9%), orina 138 (41,4%), abscesos/colecciones 19
(5,7%), muestras respiratorias 15 (4,5%), liquidos estériles 3 (1,0%) y
otras 5 (1,5%). Los valores de CMI,y CMIy,para piperacilina/tazobactam
fueron 8 y 128 mg/l respectivamente. En la tabla se refleja los resulta-
dos del estudio de sensibilidad de los aislados segtin el método utili-
zado. La concordancia categoérica fue del 70,3%. Hubo 81 errores
menores y 16 errores muy mayores (tabla 2).

Tabla 1. Categorizaci6n de aislados para cada uno de los métodos analizados

Método S (%) R (%) ATU (%)
Microdilucién en caldo 38,2 52,8 9,0
Difusién en agar con disco 48,1 29,4 22,5

Tabla 2. Distribucién de aislados segiin CMI y didmetro de halo de inhibicién

Concentracién minima inhibitoria (mg/I)

S I R
<1 2 4 8 16 32 64 >128
Diametro halo S 30 1
de inhibicién 29 2
(mm) 28 1 2
27 0 8 1 1
26 2 6 4
25 1 9 8 4
24 1 6 5 4
23 2 8 7
22 1 1 21 1
21 1 16 5 2
20 3 12 9 4 1
I 19 1 5 12 5 4
18 1 4 8 5 7
17 2 8 2 11
R 16 2 5 19
15 2 2 16
14 2 20
13 1 6
12 5
1 8
10 3
9 1
8 2
7 0
6 4

Conclusiones: La técnica de difusién en agar con discos tiene una baja
concordancia con la microdilucién en caldo. En nuestro medio, valo-
res de halo de inhibicién dentro del rango de ATU deberan ser inter-
pretados como resistentes.

0369. EVALUACION DE LA PRUEBA RAPIDA “POLYMYXIN NP
TEST” PARA ENTEROBACTERALES NO ESCHERICHIA COLI
NI KLEBSIELLA PNEUMONIAE

E. Lagarejos-Gonzalez, A. Medina-Galindo, L. Florén-Zabala,
FJ. Chamizo-Lépez, R. Gilarranz-Luengo, F. Vilarifio-Pérez,
M. Ossorio-Roque, D. Suarez-Santana y A. Bordes-Benitez

Hospital Dr. Negrin, Las Palmas de Gran Canaria.

Introduccién y objetivos: La técnica de referencia y tinica aceptada
para el estudio de la sensibilidad a colistina en Enterobacterales es la
microdilucién en caldo. Nordmann et al (Emerging Infectious Diseases.
2016;22(6):1038-43) han desarrollado una prueba rapida, Polymyxin
NP test (NP), como método de cribado para aislados resistentes a
colistina. El objetivo del estudio fue comparar los resultados del NP
con el método de referencia en Enterobacterales no Escherichia coli ni
K. pneumoniae.

Material y métodos: Se estudiaron 146 aislados consecutivos no
duplicados (criterio EUCAST), recuperados entre septiembre y no-
viembre de 2018. La identificacién se realizd mediante MALDI-TOF
(Vitek®MS, bioMérieux). EI NP se realiz6 segtn el procedimiento des-
crito por Nordmann et aly la microdilucién en caldo de colistina segtn
la norma ISO 20776. Como cepas control se utilizaron E. coli ATCC
25922 y una cepa de E. coli portadora del gen mcr-1 con una CMI a
colistina de 4 pg/ml. Tanto el NP como la microdilucién se realizaron
por triplicado. La lectura de los resultados de ambas pruebas fue
realizada por dos observadores independientes. En los casos discor-
dantes, ambas técnicas se repitieron de nuevo por duplicado. La in-
terpretacion de resultados se realiz6 segtin EUCAST version 9.0.
Resultados: La distribucién de las especies fue: 76 Enterobacter cloa-
cae complex, 37 Klebsiella aerogenes, 13 Citrobacter koseri, 12 Citrobac-
ter freundii complex y 8 Klebsiella oxytoca. En la tabla 1 se muestran
los valores de CMI;, y CMlIy, asi como el porcentaje de aislados sen-
sibles a colistina por cada una de las técnicas, la correlacién y el ni-
mero de discrepancias entre ambas. Se observé concordancia entre
los resultados del NP y la microdilucién en 140 (95,9%) aislados, 118
sensibles y 22 resistentes. Hubo seis aislados de E. cloacae complex
con CMI > 64 mg/l por microdilucién que tuvieron resultado de NP
discordante: cinco negativo y uno indeterminado. En la tabla 2 se
muestra la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y ne-
gativo del NP.

Tabla 1
Especie (n) CMI 50 CMI 90 Porcentaje de  Concordancia  Ndmero
(pg/ml) (png/ml) aislados sensibles (%) discrepancias

Microdilucién NP (n)

E. cloacae 0,50 >32 67,1 73,7 92,1 6

complex (76)

K. aerogenes (37) 0,50 0,50 100 100 100 0

C. koseri (13) 050 0,50 92,3 92,3 100 0

C. freundii 050 0,50 100 100 100 0

complex (12)

K. oxytoca (8) 0,50 >32 75 75 100 0

Total (146) 0,50 >32 80,8 84,3 95,9 0

Tabla 2

Especie Sensibilidad Especificidad Valor predictivo Valor predictivo

(%) (%) positivo (%) negativo (%)

E. cloacae complex 76 100 100 89,5

K. aerogenes - 100 100 100

C. koseri 100 100 100 100

C. freundii complex - 100 100 100

K. oxytoca 100 100 100 100

Total 78,6 100 100 95,2

Conclusiones: Polymyxin NP test no es un método valido para el
cribado de la resistencia a colistina en Enterobacter cloacae complex
debido a su baja sensibilidad para detectar aislados resistentes.

0370. ACTIVIDAD IN VITRO DE ISAVUCONAZOL
FRENTE A LEVADURAS AISLADAS EN HEMOCULTIVOS
DURANTE UN PERIODO DE DIEZ ANOS

M. Rua, F. Carmona-Torre, A. Ramos, L. Fernandez-Ciriza, ]. Leiva,
J.L. del Pozo y M. Rubio

Clinica Universidad de Navarra, Pamplona.

Introduccién: La infeccién fingica invasiva por Candida spp y otras
levaduras supone una elevada mortalidad. En los dltimos afios la in-
cidencia es menor debido entre otros factores a una mejor seleccién
de los pacientes a los que se administra profilaxis. En este contexto
se ha observado un aumento de cepas aisladas con sensibilidad dis-
minuida o resistentes a fluconazol.
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Tabla. Comunicacién 0370

Isavuconazol Fluconazol

Rango Media CMI;y/qq Rango Media CMly/q0
C. albicans (n = 21) 0,002-0,5 0,015 0,016/0,047 0,125-8 0,610 0,5/4
C. parapsilosis complex (n = 9) 0,008-0,125 0,024 0,032/0,125 0,5-8 0,734 0,5/8
C. glabrata (n=7) 0,125-1,5 0,231 0,19/1,5 4-32 8,833 8/32
C. krusei (n = 6) 0,094-0,5 0,228 0,25/0,5 4-64 14,254 8/64
S. cerevisiae (n = 4) 0,023-1 0,282 0,5/1 8-64 13,454 8/64
C. famata (n=1) 0,008 1
C. guilliermondii (n = 1) 0,25 4
C. lusitaniae (n=1) 0,023 1
C. tropicalis (n=1) 0,003 1
T asahii (n=1) 0,25 8

Material y métodos: Se revisaron retrospectivamente los aislamien-
tos de levaduras en hemocultivos durante un periodo de 10 afios
(2009-2018) en nuestro hospital. Se recuperaron las cepas de la co-
leccién para realizar las pruebas de susceptibilidad y se seleccioné un
Gnico aislado clinico por cada episodio. La identificacion se confirmé
mediante espectrometria de masas y se realizé la sensibilidad in vitro
a isavuconazol por el método de tiras de concentracién en gradiente
(Liofilchem®) siguiendo los criterios CLSI M27-S4. Se compararon los
valores de CMI obtenido de isavuconazol respecto a fluconazol y otros
azoles mediante Sensititre™ YeastOne™YQ9-AST (Thermo-Scientific).
Resultados: El porcentaje de hemocultivos positivos con levaduras
respecto al total de hemocultivos positivos fue del 1,97% y correspon-
di6 a 65 episodios en 56 pacientes. Las especies de levaduras aisladas
fueron C. albicans (29; 43,9%), C. parapsilosis/orthopsilosis (8/2; 15,2%),
C. glabrata (8; 12,1%), C. krusei (7; 10,6%), S. cerevisiae (7; 10,6%), C. fa-
mata (1; 1,5%), C. guilliermondii (1; 1,5%), C. lusitaniae (1; 1,5%), C. tro-
picalis (1; 1,5%) y T. asahii (1; 1,5%). En 4 hemocultivos se aislaron dos
especies diferentes (en 3 de los cuales estaba implicada S. cerevisiae).
La resistencia de C. albicans a fluconazol se observé en 2 de 29 cepas
(6,90%) y en un caso de C. parapsilosis (10%). En la tabla se describen
los valores de CMI a isavuconazol y fluconazol (g/ml) de las 53 cepas
estudiadas. La lectura se realizé a las 24 horas, excepto en S. cerevisiae
que se hizo a las 48 horas obviando el efecto trailing.

Conclusiones: En nuestro centro, las levaduras aisladas en hemocul-
tivos suponen un evento poco frecuente (1,97%). La especie mas fre-
cuentemente aislada es C. albicans (43,9%), si bien mas del 30% de los
aislamientos corresponden a otras levaduras con CMIs a fluconazol
elevadas (C. glabrata, C. krusei, S. cerevisiae, C. guilliermondii y T. asahii).
S. cerevisiae presenté CMIs elevadas a fluconazol y necesidad de lec-
tura del isavuconazol a las 48 horas por tiras de gradiente de concen-
traciéon para una mejor interpretacion. En el resto de cepas
isavuconazol obtuvo una CMlI,,/,, y una media geométrica mas baja
que fluconazol mostrando una mejor actividad.

Sesién P-09:
Nuevas tecnologias y biomarcadores en el diagndstico microbioldgico
Viernes, 24 de mayo de 2019 - Sala Poster - 14:30 h

0371. DESARROLLO Y VALIDACION DE UN DISPOSITIVO POINT
OF CARE PARA LA DETECCION DE INFECCION URINARIA
Y ANTIBIOGRAMA RAPIDO EN PAISES EN ViAS DE DESARROLLO

J. Jover Garcia', J. Colomina Rodriguez?, A. Diaz Lantada3,
P. Font Morgado?, P. Oliver Saez*, E. Lpez Camacho?,
J. Mingorance Cruz*, M. Mufioz Algarra®, M. Soto® y S. Droguett®

"Hospital Universitario de La Ribera, Alzira. Hospital Clinico
Universitario de Valencia, Valencia. 3Universidad Politécnica de Madrid,
Madrid. “Hospital Universitario La Paz, Madrid. *Hospital Universitario
Puerta de Hierro, Madrid. °Diagnochip, Santiago de Chile.

Introduccion y objetivos: Las infecciones del tracto urinario (ITU)
son frecuentes, constituyendo una importante carga para salud pa-
blica y sociedad. La demora del informe microbiolégico o la inaccesi-
bilidad a laboratorios de Microbiologia, como ocurre en paises con
grandes desigualdades sociales, apremian al clinico a pautar trata-
mientos empiricos en ocasiones erréneos, favoreciendo el incremen-
to de las resistencias bacterianas y la morbimortalidad de los
pacientes. Evaluar un dispositivo Point-of-Care Testing para la deteccién
de ITU y antibiograma rapido (KAR).

Material y métodos: Mediante un proyecto de investigacion sub-
vencionado por el Gobierno de Chile (https://www.corfo.cl), y en
colaboracién con la Universidad Politécnica de Madrid (UPM) se
realizé el disefio y fabricacién de un dispositivo polimérico minia-
turizado (KAR; http://diagnokar.cl/) con varios pocillos de reaccién
impregnados con diversos sustratos para la deteccién colorimétrica
de bacteriuria significativa y, en los casos positivos, determinar su
categoria Gram y perfil de sensibilidad frente a diversos antibi6ticos
(ampicilina, fosfomicina, cotrimoxazol y ciprofloxacino). Para su
validacion técnica, se realiz6 un estudio prospectivo y multicéntrico
con participacion de los Servicios de Microbiologia del H.U. La Paz-
Madrid, H.U. Puerta de Hierro-Madrid y H.U. de La Ribera-Valencia.
Mediante andlisis en paralelo y utilizando muestras de orina de
pacientes con sospecha de ITU, se evaluaron los resultados del KAR
respecto a la técnica gold estdndar (urinocultivo y antibiograma
convencional) de acuerdo al protocolo EP12-A2 del CLSI. Se realiz6é
un andlisis estadistico para estimar la correlacién, sensibilidad (S),
especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo
negativo (VPN).

Resultados: Se evaluaron un total de 400 orinas (241 positivas [> 10°
UFC/ml], 149 negativas y 10 contaminadas). La mediana de edad de
los pacientes fue de 61 + 22 afios. El 80% eran mujeres. Los principa-
les microorganismos detectados por urinocultivo fueron: E. coli (68%),
K. pneumoniae (14%), E. faecalis (6%), P. mirabilis (5%) y otros (7%). El
tiempo medio de positividad/lectura del dispositivo fue de 7,8 + 1,5
horas. El KAR mostré un porcentaje de concordancia del 81% para la
determinacion de bacteriuria y del 100% para la categorizacién Gram
de la bacteria. Los porcentajes de concordancia para los antibiéticos
testados fueron: ampicilina (81,4%), fosfomicina (70,7%), cotrimoxazol
(78,2%) y ciprofloxacino (90,3%). Los porcentajes de S, E, VPP, VPN y
sus respectivos IC95% se muestran en la tabla.

Porcentajes de S, E, VPP, VPN e 1C95%

Antibiético %S (IC95%) %E (IC95%) %VPP (IC95%)  %VPN (IC95%)
Ampicilina  99,2(951-999) 79,8 (69,6-87,3) 877(80,9-92,3) 98,6(91,5-99,9)
Fosfomicina 82,8 (63,5-93,5) 942(89,5-969) 68,6 (50,6-82,6) 973 (93,4-989)
Cotrimoxazol 98,7 (919-99,9) 84,5(77,3-89,8) 77,3 (67,5-84,9) 99,2 (94,8-99,9)
Ciprofloxacino 954 (83,3-992) 971(931-989) 89,4 (761-96,1) 98,8 (954-99,8)

Conclusiones: Respecto al urinocultivo, el dispositivo KAR reduce
notablemente los tiempos de respuesta. Muestra buena concordancia
con la técnica gold estdndar. Su bajo coste y facil manejo permitiria
disponer de una herramienta Point-of-Care Testing para el diagnéstico
de ITU en zonas de bajo nivel socio-econémico.
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0372. EVALUACION DEL SYSMEX UF-5000 PARA CLASIFICAR
BACTERIAS GRAM NEGATIVA EN MUESTRAS DE ORINA
DE PACIENTES INGRESADOS Y DE URGENCIAS

N. Oliver, E. Garcia, ]. Ortega, S. Bernal, M.I. Garcia
y E. Martin Mazuelos

Hospital Universitario de Valme, Sevilla.

Introduccion y objetivos: La tincién de Gram de muestras de orina
es muy Gtil en pacientes ingresados y de urgencias para establecer un
tratamiento empirico precoz en casos de sepsis de origen urinario,
pero el examen individual de cada muestra lleva demasiado tiempo
y no se puede realizar como método de rutina ademas de tener una
sensibilidad limitada. El Sysmex UF-5000 (UF) (Sysmex Espafia S.L)
es un autoanalizador automatizado, disefiado para el cribado de uro-
cultivos. Utiliza la citometria de flujo con fluorescencia (CFF) para
cuantificar y clasificar distintas células y elementos presentes en una
muestra heterogénea. Incorpora un sistema de aviso (Flag) que per-
mite clasificar entre bacterias Gram negativas y Gram positivas, en
cuestion de minutos. El objetivo de nuestro estudio fue evaluar la
capacidad del UF-5000 en comparacién con el urocultivo convencio-
nal, para predecir la presencia de bacterias Gram negativas en mues-
tras de orina de pacientes ingresados y del servicio de urgencias.
Material y métodos: Durante un periodo de dos meses, todas las
muestras de orina de pacientes hospitalizados y de urgencias fueron
procesadas en paralelo por el UF y por urocultivo. El procesamiento
del UF se realiz6 siguiendo las instrucciones del proveedor. Los para-
metros que se utilizaron para nuestro estudio fue el Flag de informa-
cién bacteriana: Gram negativa (GN), Gram positiva (GP), Gram
positiva/negativa (GN/GP). Para el urocultivo, cada muestra fue sem-
brada en medio agar cromogénico CHROMagar Orientation (Beckton
Dickinson) y se incubaron a 35 °C en aerobiosis. A efectos del estudio
se seleccionaron los urocultivos con un recuento > 10° UFC/ml y con
1 0 2 microorganismos.

Resultados: Cumplian los criterios para el estudio 84 muestras, de las
cuales 51 pertenecian a mujeres y 32 a hombres. En 72 muestras, en
el urocultivo crecieron al menos un GN, de las cuales 66 el UF clasi-
fico correctamente incluido el Flag GN/GP; y 5 fueron clasificadas por
el UF como GP. En 13 muestras en el urocultivo crecieron al menos un
GP, y fueron correctamente clasificadas por el UF todas. Del total de
muestras, 3 no fueron clasificadas por el UF, y en el urocultivo crecie-
ron Escherichia coli, Enterococcus faecalis y Streptococcus agalactiae. Los
resultados de Sensibilidad (S), Especificidad (E), Valor predictivo po-
sitivo (VPP), Valor predictivo negativo (VPN) para el Flag GN inclu-
yendo el Flag GN/GP del UF en comparacién con el urocultivo fue del
93%; 90%; 98% y 64%, respectivamente.

Conclusiones: El Flag de informacién bacteriana del UF-5000 ha
demostrado tener una alta sensibilidad y especificidad para clasificar
bacterias Gram negativas. Esta informacién preliminar podria ayudar
a instaurar un tratamiento empirico rapido y mas dirigido para los
pacientes ingresados y de urgencias.

0373. DETECCION DE ANTIGENOS DE HELICOBACTER PYLORI:
CORRELACION ENTRE DOS METODOS POINT-OF-CARE

C. Ruiz de Alegria Puig, D. Pablo-Marcos y ]. Calvo-Montes
Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Santander.

Introduccion y objetivos: Helicobacter pylori se ha relacionado con
la patogénesis en varias enfermedades gastro-dudodenales como la
tGlcera péptica, el adenocarcinoma gastrico y el linfoma de tejido
linfoide asociado a las mucosas (MALT). Entre las técnicas no invasivas
para el diagnéstico rapido de H. pylori, destacan la deteccién de anti-
genos en heces (SAT), que permiten evaluar tanto la infeccién activa
como la terapia de erradicacion, evitando las desventajas de las téc-

nicas invasivas y reduciendo asi el riesgo y malestar para el paciente.
El objetivo del estudio ha sido evaluar la inmunocromatografia de
segunda generacién ImmunoCard STAT!® HpSA® HD (ICA) para la
deteccion de antigenos de Helicobacter pylori en muestras de heces
humanas en contraposicién del enzimoinmunoensayo Premier Plati-
num HpSA® Plus (ELISA).

Material y métodos: Estudio prospectivo en el que se analizaron 100
muestras clinicas de heces con sintomatologia gastrointestinal y sospe-
cha de infeccién por H. pylori. En todas las muestras se estudio el anti-
geno de H. pylori mediante un ICA de segunda generacién (ImmunoCard
STAT!® HpSA® HD, Meridian Bioscience Europe, Milano Italia) y un ELI-
SA (Premier Platinum HpSA® Plus, Meridian Bioscience Europe, Milano,
Italia). Las muestras recolectadas se mantuvieron a 2-8 °C hasta un
maximo de 72 horas antes de la realizacién del ensayo. Se procesaron
segtin el protocolo del fabricante, y se almacenaron y congelaron a una
temperatura de -20 °C, de modo que en los casos discrepantes se repi-
tieron ambos ensayos. El coeficiente kappa de Cohen (k) fue utilizado
para medir la concordancia entre los dos test de diagnéstico. El analisis
estadistico fue realizado con el programa SPSS-Statistics version 20.0.
Resultados: Los resultados obtenidos del analisis comparativo entre
los dos métodos diagnésticos no invasivos ICA y ELISA se recogen en
la tabla. De las 100 muestras clinicas, 6 (6%) mostraron resultados
discordantes entre la ICA y el ELISA. Tras repetir las muestras discre-
pantes, se observé un dnico resultado negativo (1%) con ICA que re-
sulté positivo con ELISA. En este caso, el paciente estaba siendo
tratado con inhibidores de la bomba de protones lo que puede expli-
car la discrepancia entre ambos métodos, obteniendo finalmente una
muy buena concordancia entre ambos test con un indice kappa de
Cohen de 0,976 (1C95%: 0,930-1,022).

ICA
Positivo Negativo
ELISA Positivo 27 5
Negativo 1 67

Conclusiones: Se observa una buena correlacién entre ambos test de
deteccién de antigeno de H. pylori, subrayando que la ICA es mas in-
mediato que el ELISA.

0374. EVALUACION DE LA TECNICA DE INMUNOCROMATOGRAFIA
FLUORESCENTE (IFA) PARA LA DETECCION DE ANTIGENO

DEL VIRUS RESPIRATORIO SINCITIAL (VRS) EN COMPARACION
CON LA TECNICA DE FILMARRAY

A. Serrera Alvarez, V. Vinuesa Velasco, L. Rodriguez Cuitifio
e |. Bodegas Canora

Hospital Universitario Quirénsalud Madrid, Pozuelo de Alarcon.

Introduccién: El VRS es la principal causa de infeccién respiratoria
de vias altas en nifios. La técnica de PCR mdltiple filmarray ha demos-
trado una sensibilidad y especificidad global de 95% y 99% respecti-
vamente, pero es una técnica cara, que no esta disponible en todos
los laboratorios, y que tiene un tiempo de espera de aproximadamen-
te 60 minutos. La técnica IFA, es una inmunocromatografia basada en
tecnologia fluorescente que comparada con otras técnicas de inmu-
nocromatografia elimina la subjetividad de un resultado visual y que
permite obtener en el caso de muestras con titulos altos, el resultado
de la prueba en 5 minutos. Ambas técnicas requieren un minimo de
manipulacién.

Objetivos: Evaluar la eficacia de la técnica IFA para diagnosticar VRS
en comparacién con la técnica de PCR multiple filmarray.

Material y métodos: Se tom6 muestra de lavado nasofaringeo a todos
los pacientes procedentes de pediatria con infeccién respiratoria de
vias altas. Se realizd el test de deteccién rapida por inmunofluores-
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cencia (SD Biosensor), asi como PCR multiple filmarray (Biomerieux).
Se recogieron las siguientes variables demograficas y clinicas: sexo,
edad en meses, patologia, fiebre, dias de estancia. El andlisis de los
resultados se realiz6 con el programa de estadistica descriptiva SPSS
version 21.

Resultados: Se analizaron un total de 68 lavados nasofaringeos. El
52% de los nifios ingresados fueron mujeres, siendo el 70% de los
pacientes menores de 2 afios. La mediana de duracién del ingreso fue
de 1 dia. E1 60% de los pacientes tuvo fiebre. El diagndstico al alta mas
frecuente fue sindrome catarral, 21 pacientes (31%) seguido de bron-
quiolitis, 17 pacientes (25%). 28 de las 68 muestras, fueron positivas
para VRS mediante filmarray, de estas 17 fueron positivas mediante
la técnica IFA. La sensibilidad y especificidad de la técnica de IFA
respecto al filmarray fue del 61% y 100% respectivamente. Y el valor
predictivo positivo y negativo fue del 100% y del 78% respectivamen-
te. Las coinfecciones se detectaron 9 de las de las 28 muestras posi-
tivas mediante filmarray (34%), el virus mas frecuente en
coinfecciones junto al VRS fue rinovirus. Solo en 2 de estas 9 muestras,
la técnica IFA permiti6 diagnosticar VRS. De las 19 infecciones causa-
das Ginicamente por VRS diagnosticadas mediante filmarray, la técni-
ca IFA fue positiva en 15 de ellas. Si tenemos en cuenta solo este
grupo de resultados, la técnica IFA, obtuvo una sensibilidad y especi-
ficidad del 80% y 100% respectivamente. Y el valor predictivo positivo
y negativo fue del 100% y del 91% respectivamente.

Conclusiones: Nuestros resultados preliminares indican que la téc-
nica IFA es una técnica rapida que parece una herramienta diagnés-
tica fiable, solo en aquellos casos en que no existe coinfeccién, y que
podria ser utilizada en aquellos laboratorios que no tienen a su dis-
posicion la técnica filmarray. Seria necesario confirmar los resultados
ampliando el tamafio muestral del estudio.

0375. CARACTERIZACION MOLECULAR DE UN BROTE
DE PSEUDOMONAS AERUGINOSA EN LA UNIDAD NEONATAL
DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO MIGUEL SERVET DE ZARAGOZA

M.L. Millan Lou’, C. Lépez', . Bueno', M. Elu’, S. Samper?,
C. Villuendas', P. Palacian’, M. Moreno', C. Lapresta®, M.E. Fuertes*,
S. Rite* y A. Rezusta'

IServicio de Microbiologia, Hospital Universitario Miguel Servet,
Zaragoza. *Instituto de Investigacion Sanitaria Aragon, Zaragoza.
3Servicio de Medicina Preventiva, Hospital Universitario Miguel Servet,
Zaragoza. “Unidad de Neonatologia, Hospital Universitario Miguel
Servet, Zaragoza.

Introduccion: Pseudomonas aeruginosa es un patégeno oportunista
humano responsable de los brotes nosocomiales, especialmente en
la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI). En el caso de la UCI neona-
tal, los bebés que desarrollan una infeccién invasiva con este orga-
nismo tienen altas tasas de mortalidad. Por lo tanto, se requiere una
respuesta rapida para detener la transmision del organismo a otros
bebés.

Objetivos: El objetivo de este andlisis fue describir la epidemiologia
molecular de un brote de P. aeruginosa en la unidad neonatal que
incluye UCI neonatal y una unidad de cuidados intermedios, pero que
estan ubicadas en un mismo espacio fisico.

Material y métodos: De enero a julio de 2017, se revisaron los pa-
cientes ingresados en la unidad neonatal a través de la base de datos
del laboratorio. Se incluyeron en el estudio los pacientes con al
menos un cultivo positivo para P. aeruginosa. Ademas, se incluyeron
en el estudio cinco pacientes con bacteriemia debida a P. aeruginosa
durante los afios 2013 a 2015. Asimismo, se realiz6 un muestreo
ambiental en mayo de 2017 y en septiembre de 2018. Los aislamien-
tos epidemiolégicos, clinicos, y ambientales se tiparon mediante
electroforesis en gel de campo pulsado (PFGE), y se compararon los
resultados de genotipado para identificar posibles relaciones epide-

miolégicas. Un coeficiente de Dice > 0,80 se considerd sugerente de
relacién clonal.

Resultados: Se incluyeron en el estudio cincuenta aislamientos de
P. aeruginosa de muestras positivas de 48 pacientes, 37 de UCI neo-
natales y 11 de la unidad de cuidados intermedios. Treinta y ocho se
aislaron de muestras epidemiolégicas y doce de muestras clinicas.
Cuarenta y ocho aislados de P. aeruginosa fueron sensibles, una MDR
y una XDR. Ademas, se recolectaron un total de 51 muestras de vigi-
lancia ambiental, ocho de ellas resultaron positivas para P. aeruginosa,
cuatro eran de 2017 y otras cuatro de 2018. Usando una similitud del
80%, los 58 aislamientos, incluidas las muestras ambientales, produ-
jeron 13 patrones de PFGE, denominados con las letras A a la M.
Ademas, los resultados revelaron seis grupos clonales que consistian
en dos o mas aislamientos. El clon F fue el mas grande con 36 aisla-
mientos. Los clones D y F incluyeron aislamientos de pacientes y del
entorno.

Conclusiones: Estos datos confirmaron la existencia de un clon im-
portante en la unidad neonatal con aislamientos que incluyeron pa-
cientes y aislamientos ambientales. Estos hallazgos sugirieron la
importancia de estudiar la combinacién de muestras de pacientes y
ambientales, y el tipado molecular de cepas para la formulacién de
medidas de control especificas destinadas a limitar la transmisién
nosocomial no deseada.

0376. PAPEL DE CITOMEGALOVIRUS, VIRUS EPSTEIN-BARR
Y VIRUS HERPES-6 EN LAS INFECCIONES DEL SISTEMA NERVIOSO
CENTRAL

A. Valdivia, J. Colomina-Rodriguez, F. Bueno, C. Solano, L. Forque,
E. Giménez y D. Navarro

Hospital Clinico Universitario, Valencia.

Introduccidén y objetivos: La significacion clinica de la deteccién de
DNA de beta y gamma herpesvirus (BGH) en LCR es a menudo incier-
ta. Describimos las caracteristicas de los pacientes en que se detecta-
ron estos virus en los tltimos 8 afios y su evolucion clinica.
Material y métodos: Estudio retrospectivo que incluyé pacientes con
deteccion en LCR de DNA de citomegalovirus (CMV), virus Epstein-
Barr (EBV) o virus herpes humano tipo 6 (HHV-6) durante el periodo
octubre 2010 a diciembre 2018, en un hospital terciario. En todos los
casos la deteccién de DNA viral se llevé a cabo mediante PCR en
tiempo real (RealTime CMV PCR kit y RealTime EBV PCR kit, en ambos
casos comercializadas por Abbott Diagnostics y HHV6 RealCycler PCR
assay de Cepheid). Se consideraron los siguientes valores de norma-
lidad para la citobioquimica de LCR: glucorraquia de 50-70 mg/dl,
proteinorraquia 20-45 mg/dl y leucorraquia < 5 células/ml.
Resultados: Hubo 32 (3,8%) pacientes con resultado positivo para
algiin BGH en LCR de un total de 844 analizados: 5/334 (1,5%) para
CMV, 19/234 (8,1%) para EBV y 8/276 (2,9%) para HHV-6. No se docu-
mentaron co-detecciones. Veinte (62,5%) de los casos fueron hombres.
La mediana de edad fue 56 + 20,5 afios; el mayor nimero de casos
(56,3%) se dio en el grupo etario de 17-65 afios. El diagnéstico pre-
suntivo en el 60% de los casos fue de encefalitis infecciosa. La citobio-
quimica del LCR fue anormal en 25 pacientes. Quince de los 32
pacientes eran inmunodeprimidos. Un total de 21 pacientes recibié
tratamiento antiviral dirigido. La mortalidad de los pacientes que no
recibieron tratamiento antiviral fue de un 67% para CMV y un 25%
para EBV, mientras que el Gnico paciente con DNA positivo para HHV-
6 que no recibi6 tratamiento antiviral evolucion6 favorablemente. La
mortalidad asociada al episodio fue de un 60% para CMV, 32% para
EBV y 38% para HHV-6.

Conclusiones: La deteccion de DNA de BGH en LCR es inhabitual. El
perfil del paciente con DNA BGH es el de un varén, mayor de 50 afios,
con factores de inmunosupresiéon y con una citobioquimica del LCR
patolégica. La mortalidad asociada a estos episodios es alta.
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0377. UTILIDAD DEL DIAGNOSTICO MOLECULAR DE LA INFECCION
POR PNEUMOCYSTIS JIROVECII EN EL DEPARTAMENTO DE SALUD
DE ELCHE- HOSPITAL GENERAL

M. Abreu di Berardino, A. de la Rica Martinez, C. Pérez Pardo,
A. Galiana Cabrera, J. Garcia Dur4, I. Moya Esclapez, L. Verd del Rey,
J. Chacén Benzal, M.M. Ruiz Garcia y N. Gonzalo Jiménez

Servicio de Microbiologia, Hospital General Universitario de Elche, Elche.

Introduccién: Pneumocystis jirovecii es un hongo oportunista causante
de infeccién asintomdtica/leve en inmunocompetentes y neumonia gra-
ve en inmunodeprimidos. El gold estandar diagnéstico es la deteccion
microscépica que es poco sensible sobre todo en inmunodeprimidos no
VIH. La presentacion clinica en estos pacientes es atipica y requiere un
alto grado de sospecha, por ello, a veces no se administra el tratamiento
especifico. Disponemos de técnicas moleculares con mas sensibilidad
que el gold estandar, pero con una limitacién importante que es su baja
especificidad ya que pueden detectar pacientes sanos colonizados.
Objetivos: Describir las caracteristicas clinico-epidemioldgicas y mi-
crobiolégicas de los pacientes en los que se detectd P. jirovecii me-
diante RT PCR. Comparar estos resultados positivos con los obtenidos
mediante Inmunofluorescencia directa (IFD).

Material y métodos: Muestras: todos los lavados broncoalveolares
(BAL) que llegaron a S. Microbiologia desde 05/05/2018 hasta 12/12/2018.
Técnica: Pneumocystis jirovecii real time PCR kit cualitativa (Bio-Evo-
lution®). Detecta mtLSU rRNA de Pneumocystis y § actina humana
(control interno). A todos los BAL positivos mediante RT PCR se les hizo
IFD (Merifluor®). Positividad de la muestra: amplificacién en CT < 38.
Resultados: Muestras: 41 BAL. Mediante RT PCR se detect6 P, jirovecii
en 11 pacientes. La IFD solo fue positiva en 2 pacientes. Las caracte-
risticas de los pacientes se exponen en la tabla.

Conclusiones: Es conocido que la sensibilidad de la RT PCR es mayor
que la del gold estandar (IFD). Considerando que P. jirovecii puede
causar neumonias graves en pacientes inmunodeprimidos por causas
distintas al VIH, creemos que puede ser una herramienta muy til
sobre todo en estos pacientes que se beneficiaran del tratamiento es-
pecifico. Hay que saber que la ventaja de la elevada sensibilidad también
es una limitacién porque puede detectar pacientes que solo estan co-
lonizados. Los resultados hay que evaluarlos en conjunto con los datos
clinico-epidemioldgicos y radiolégicos de los pacientes. Cuando se
utilizan RT PCR cualitativas, el ciclo en el que se detecta la amplificacién
(CT) de muestra y control puede ayudar a establecer esta distincion.

0378. IMPLEMENTACION DEL PANEL BIOFIRE® FILMARRAY®
MENINGITIS/ENCEFALITIS PARA LA DETECCION DE INFECCIONES
DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL: EXPERIENCIA DE UN ANO
EN UN HOSPITAL DE SEGUNDO NIVEL

L. Barrado, M.T. Duran-Valle, N. Alfaya-Fiafio, B. Carrasco-Fernandez,
P. Mendoza-Cediel, M. Lopez-Lomba y M.T. Pérez-Pomata

Servicio de Microbiologia, Hospital Universitario de Mdstoles, Mostoles.
Introduccion y objetivos: En nuestro servicio hasta febrero de 2018
las muestras de liquido cefalorraquideo (LCR) para la determinacién

Tabla. Comunicacién 0377

de virus (PCR) eran derivadas al Centro Nacional de Microbiologia,
con una media de 7 dias de demora en la emisién de resultados. Este
fue uno de los motivos por lo que, a partir de esa fecha, se decidio
implementar la técnica BioFire® FilmArray® (bioMérieux).

Material y métodos: Se incluyeron todas aquellas muestras recibidas
para la determinacién de PCR de virus en LCR desde febrero de 2018 a
febrero de 2019. El andlisis se realizé con 200 ul de LCR, y solamente,
en aquellas muestras que cumplian los siguientes requisitos: a) pacien-
tes pediatricos menores de 16 afios, inmunodeprimidos y ancianos con
signos/sintomas de meningitis/encefalitis (ME) independientemente
de la pleocitosis (> 10 leucocitos/ul); b) pacientes no inmunodeprimidos
con signos/sintomas de ME con pleocitosis; y ¢) pacientes con sig-
nos/sintomas de ME que habian recibido tratamiento antibidtico ante-
rior a la puncién lumbar, o con tincién de Gram de LCR en el que se
observaron bacterias. Se recogieron datos demograficos, clinicos, ana-
liticos y microbiolégicos. Las muestras fueron sembradas tras previa
centrifugacién (si el volumen era superior a 1 ml) en agar sangre, agar
chocolate y caldo tioglicolato (35-37 °C en 5% CO, durante 5 dias).
Resultados: Se recibieron un total de 94 muestras de las que 27 (28,72%)
se excluyeron por no cumplir con los criterios de inclusién. Treinta y
siete (55,22%) pacientes fueron varones y 30 (44,78%) mujeres. La
mediana de edad [rango intercuartilico (RIQ)] fue 27 (2-64,5) afios. La
mediana (RIQ) de los valores de citoquimica en LCR: glucosa (mg/dl)
[65 (54,5-78,75)], proteinas (mg/dl) [57,1 (35,17-111,02)] y leucocitos/ul
[13 (2-100)]. Los pacientes procedieron de los servicios de Pediatria
[24 (35,82%)], Medicina Interna [13 (19,40%)], Urgencias [12 (17,91%)],
Medicina Intensiva [6 (8,95%)], Neonatologia [5 (7,46%)], Enfermedades
Infecciosas [4 (5,97%)] y Neurologia [3 (4,47%)]. El panel FilmArray ME
detecté un microorganismo relevante en 13 (19,40%) de las 67 muestras
analizadas, con mayor tasa de deteccién en poblacién adulta [9
(69,23%)]. Los microorganismos que se detectaron fueron (n): virus
varicela-zoéster (5), Streptococcus pneumoniae (3), Enterovirus (2), Virus
Herpes Simple tipo 1 (1), Escherichia coli K1 (1), y Haemophilus influen-
zae (1). De los patégenos bacterianos detectados, solo se cultivé S. pneu-
moniae (n = 2). E. coli K1 fue detectado en un neonato con fiebre alta,
sedimento patolégico, urocultivo positivo para E. coli, y citoquimica de
LCR anodina. H. influenzae fue detectado en una nifia de 2 afios con
fiebre, faringe y timpanos hipéremicos con mucosidad retrotimpanica,
y citoquimica de LCR anormal.

Conclusiones: En nuestra experiencia, esta herramienta diagndstica
nos ha permitido diagnosticar de manera facil y en un tiempo de res-
puesta breve (< 2 horas) un amplio espectro de patdgenos responsables
de ME optimizando el manejo del paciente (tratamiento antibiético y
antiviral), y mejorando la satisfaccién de los servicios peticionarios.

0379. PCR MULTIPLE EN LCR EN INFECCIONES DE SNC Y SU PAPEL
COMO HERRAMIENTA DE PROD Y PROA

N. Carrasco-Antén, 1. Barandiaran Fernandez de Vega,
E. Petkova Saiz, R. Fernandez Roblas y J. Esteban Moreno

Fundacién Jiménez Diaz, Madrid.

Introduccion y objetivos: Las infecciones del sistema nervioso central
(SNC) suponen un problema grave de salud que requieren un diag-

P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 P11
Sexo Mujer Hombre Mujer Mujer Hombre Hombre Mujer Hombre Hombre Mujer Mujer
Edad (afios) 75 51 68 77 80 72 45 71 78 64 60
ID Si Si Si Si Si Si Si Si Si Si Si
VIH No No No No realizado  No No Si No No datos No No datos
CT muestra 22 27 28 31 No datos 34 26 37 30 35 30
CT control interno 20 19 21 21 No datos 22 21 19 23 20 21
IFD Pos Neg Neg Neg Neg Neg Pos Neg Neg Neg Neg
Valor clinico Si No Si No No Si Si No No datos Si No datos
Tratamiento especifico  Si No Si No No Si Si No No datos Si No datos
Desenlace Exitus No datos Mejoria Exitus No datos Mejoria Mejoria Exitus No datos Exitus No datos
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noéstico precoz dada su alta morbimortalidad. Las técnicas molecula-
res como la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) realizada en
liquido cefalorraquideo (LCR) posibilita la identificacion rapida de los
gérmenes. Nuestro objetivo es estudiar la validez de la PCR miltiple
(Biofire Filmarray®) con deteccién de 16 dianas utilizada en nuestro
centro como prueba diagnéstica, en comparacién con el método es-
tandar de cultivo. Secundariamente, analizamos su efectividad en la
adecuacion del tratamiento antibidtico recibido.

Material y métodos: Se recogieron retrospectivamente los casos con
sospecha de meningitis y/o encefalitis en las que se realizaron PCR
de LCR en nuestro centro en adultos > 18 afios. En los casos de po-
sitividad para bacterias, se analiz6 la concordancia, la sensibilidad
y especificidad, utilizando el cultivo como gold estandar. Por Gltimo,
se estudiaron todos los casos con PCR positiva incluyendo virus, y
se recogi6 el tiempo de ajuste de tratamiento antibiético desde la
recepcion del resultado, el tiempo de hospitalizacién y la evolucién
de los casos.

Resultados: Durante el 2018, se detectaron 139 casos con sospecha
de infeccion del SNC, en los que se obtuvo muestra de LCR median-
te puncién lumbar, realizindose PCR y cultivo. La PCR fue positiva
en 18 casos (13%), siendo bacteriana la etiologia en 9 (7%); el cultivo
fue positivo en 8 casos (6%). En el subanadlisis de infecciones bacte-
rianas, la PCR detecté dos casos (Listeria monocytogenes y Strepto-
coccus pneumoniae) con cultivo negativo, hubo un caso con cultivo
positivo para E. coli y PCR negativa y un caso de falso positivo de la
PCR por contaminacién que se interpret6 clinicamente como tal. La
concordancia entre ambas pruebas fue del 97%, presentando la PCR
una sensibilidad y una especificidad de 88% y 98% respectivamente.
Los gérmenes mas frecuentes detectados mediante PCR fueron
S. pneumoniae (28%), L. monocytogenes (22%), virus Herpes simplex
1 (11%), virus varicela-zoster (11%) y Enterovirus (11%). El tiempo de
hospitalizacion fue de 15 dias (IQ 11-19) y la mediana de tiempo
hasta el ajuste de antibidtico especifico dirigido al germen fue de 0
dias (rango 0-4).

Conclusiones: La PCR mdltiple en LCR ha demostrado tener una
sensibilidad y especificidad excelente comparado con el gold estan-
dar actual, incluso detectandose dos casos que presentaron cultivo
negativo. Debido a la rapidez de sus resultados, el tratamiento se
adecud, en la mayorias de los casos, el mismo dia del diagnéstico,
favoreciendo una mejor evolucién y reduciendo la toxicidad de far-
macos innecesarios y los gastos econémicos directos e indirectos
derivados.

0380. ENTEROBACTER HORMAECHEI ST182: DESCRIPCION
DE UN CLON EMERGENTE PRODUCTOR DE IMP-13

J. Rodriguez-Lozano', M.P. Garcillan-Barcia?,
A. Moreno-Mingorance?, ].J. Gonzalez-Lépez’ y J. Calvo’

IServicio de Microbiologia, Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla-IDIVAL, Santander. 2Instituto de Biomedicina y Biotecnologia
de Cantabria, Universidad de Cantabria-Consejo Superior de
Investigaciones Cientificas, Santander. *Hospital Universitari Vall
d’Hebron, Barcelona.

Introduccién y objetivos: La ripida evolucién de la resistencia a
carbapenémicos es un problema de salud global. Uno de los princi-

Tabla 1. Comunicacién 0380
Principales GdR detectados por grupo de antimicrobianos

pales mecanismos de resistencia es la produccion de carbapenemasas.
Las carbapenemasas de tipo IMP, detectadas inicialmente en bacilos
gramnegativos no fermentadores, actualmente se han detectado tam-
bién en enterobacterias. El objetivo de este estudio fue describir un
clon de Enterobacter hormaechei extremadamente resistente y pro-
ductor de IMP-13.

Material y métodos: De ocho cepas de E. cloacae complex multirre-
sistentes que presentaron el mismo pulsotipo por electroforesis de
campo pulsado, se seleccionaron cuatro para su secuenciacién com-
pleta mediante [lumina®Miseq. Estos aislamientos procedian de mues-
tras clinicas (uno por paciente), aislados en los afios 2006 (n = 1), 2017
(2) y 2018 (1). Con los reads resultantes se llevé a cabo: I) Identifica-
cién a nivel de especie con KmerFinder (v3.1); II) Tipado por Multi-
Locus Sequence Type con MLST (v2.0) para E. cloacae; 11I) Detecciéon
de genes de resistencia (GdR) mediante Resistance Gene Identifier
(v4.2.2), utilizando el genoma emsamblado con Unicycler (v0.4.7); IV)
Analisis de plasmidos con PLACNETw; V) Determinacién y analisis del
core-genome MLST (cgMLST) con RidomSeqphere+; VI) Andlisis filo-
genético mediante IQ-TREE teniendo en cuenta los polimorfismos de
un Gnico nucledtico (SNPs) conservados obtenidos por CFSAN pipeli-
ne (v2.0.2), utilizando como referencia el aislamiento mas antiguo
(06-3509) ensamblado con Unicycler.

Resultados: Los aislamientos se identificaron como E. hormaechei
pertenecientes al clon ST182. Se detecté una alta acumulacion de
GdR, siendo mas prevalentes los que codificaban resistencia a beta-
lactamicos y aminoglucésidos (tabla 1). No se detectaron GdR a
colistina. El gen blaIMP-13 se localiz6 en todos los casos en un plas-
mido transmisible de la familia MOB,, el Ginico plasmido comin
entre los aislados. Se seleccionaron 3.006 genes conservados en E.
hormaechei para definir el cgMLST. La matriz de distancia de genes
del cgMLST (tabla 2) y la matriz de distancia de SNPs conservados
(tabla 3) muestran las diferencias de alelos de genes y SNPs, respec-
tivamente, entre las cuatro cepas secuenciadas, observandose las
mayores diferencias entre el aislado mas antiguo (06-3509) y las
cepas obtenidas mas recientemente (17-4911, 17-5876 y 18-2151).
Los cuatro aislamientos forman un clado filogenético que indica un
origen comdn.

Tabla 2. Matriz de distancia de genes del cgMLST

06-3509 17-4911 17-5876 18-2151
06-3509 0 35 42 34
17-4911 35 0 18 20
17-5876 42 18 0 28
18-2151 34 20 28 0
Tabla 3. Matriz de distancia de SNPs conservados

06-3509 17-4911 17-5876 18-2151
06-3509 0 91 61 48
17-4911 91 0 28 37
17-5876 61 28 0 11
18-2151 48 37 11 0

Conclusiones: Este nuevo clon emergente destaca por la produccién
de una carbapenemasa tipo IMP-13 y, ademas, una alta asociacion a
un gran nimero de GdR. La presencia del gen blaIMP-13 en un plas-
mido conjugativo alerta de su posible diseminacion.

Cepa Aminoglucésidos Betalactamicos Quinolonas Sulfonamidas
06-3509 aadA ant(2")-la aac(6")-llc blaIMP-13 blaOXA-2 blaOXA-10 blaSHV-12 sull sul2
17-4911 blaIMP-13 blaOXA-2 blaCTX-M-15 blaTEM-1 blaOXA-1  qnrB1 sul2
17-5876 aadA ant(2")-la blaIMP-13 blaOXA-2 blaOXA-10 sul2
18-2151 aadA ant(2")-la blaIMP-13 blaOXA-2 blaOXA-10 blaOXA-48 sull
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0381. SEMICUANTIFICACION DE LA CARGA INTESTINAL
DE SERRATIA MARCESCENS EN PACIENTES COLONIZADOS
DURANTE UN BROTE EN UNA UCI NEONATAL

F. Lazaro Perona, E. Dahdouh, G. Ruiz Carrascoso,
M. Saenz de Pipadn, L. Sanchez Garcia y ]. Mingorance Cruz

Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccién: Los brotes por S. marcescens son un problema hospita-
lario a nivel mundial que afecta especialmente a las UCIs pediatricas.
En estas unidades el inicio de un brote puede generar multitud de casos
secundarios entre colonizaciones e infecciones, poniendo a prueba los
protocolos de contacto y aislamiento. El tracto intestinal de los neona-
tos colonizados constituye uno de los reservorios mas importantes, y
por tanto la deteccién rapida de portadores mediante cultivos de to-
rundas rectales permite establecer las medidas de contencién adecua-
das. Los cribados permiten el aislamiento de las cepas pero no ofrecen
informacién sobre la intensidad con la que se ha producido dicha co-
lonizacién. Nuestro objetivo es estimar la carga intestinal de S. marces-
cens en pacientes recientemente colonizados durante un brote en una
UCI neonatal y monitorizarla a lo largo del tiempo.

Material y métodos: Se recogieron torundas rectales de pacientes de
una unidad de cuidados intensivos neonatales en la que se habia de-
clarado un brote por S. marcescens. Se realizé un cultivo y estudio de
clonalidad mediante RAPD de las cepas aisladas. La extraccién de DNA
de las torundas se realizé mediante una suspension en agua destilada
calentada a 95 °C durante 20 minutos. Seguidamente se sometio a una
lisis mecanica mediante el sistema MagNa Lyser® y finalmente extrac-
cién del DNA mediante el equipo MagNA Pure compact®. La semicuan-
tificacién de S. marcescens respecto a la poblacién bacteriana total en
las torundas rectales se realiz6 mediante dos reacciones de qPCR en
paralelo, la primera usando como diana el gen del ARNr 16S y la segun-
da mediante primers especificos de S. marcescens. El clculo se realizd
mediante el método comparativo basado en el Ct (2-%).

Resultados: Se identificaron 4 clones distintos de S. marcescensen en
los 10 pacientes colonizados; 3 esporadicos y 1 que afectaba a 7 pa-
cientes a los cuales se realiz6 el seguimiento. Desde el momento de
la colonizacién inicial (primera torunda positiva) los neonatos pre-
sentaban una intensidad de colonizacién por S. marcescens muy alta,
siendo el valor de log (2-*%) similar al de un cultivo puro de S. mar-
cescens. Durante el seguimiento los pacientes presentaron diferente
evolucién de la carga intestinal de S. marcescens, sin embargo, de
media, la carga relativade los neonatos se mantuvo elevada y estable
durante la primera semana del estudio para posteriormente disminuir
hasta en un 86% en la 6.2 semana.

Conclusiones: En pacientes neonatos, la colonizacién por S. marcescens
en el contexto de un brote hospitalario se produce de forma rapida e
intensa llegando esta especie a constituir casi la totalidad de la mi-
crobiota intestinal. Tras la colonizacién inicial se produjo una dismi-
nucién de la carga de S. marcescens y ademas esta disminucién
coincidié con la ausencia de nuevos casos. La monitorizacién de la
carga de S. marcescens en neonatos colonizados podria ser de utilidad
para identificar a aquellos pacientes con mayor riesgo de transmision
(carga mas alta) asi como identificar el momento en el que los pa-
cientes inician un proceso de descolonizacion.

0382. EVALUACION DEL CRIBADO DE PORTADORES SARM
POR PCR EN TIEMPO REAL (XPERT MRSA NXG) EN UNA AMPLIA
COHORTE DE PACIENTES CON FACTORES DE RIESGO

V. Diaz-Brito, A. Gonzalez-Cuevas, E. Moreno, E. Esteve, E. Sanchez,
M.E. Guerrero y A. Capella

Parc Sanitari Sant Joan de Deu, Sant Boi.

Introduccion: Staphylococcus aureus resistente a metacilina (SARM)
es uno de los principales microorganismos implicados en las infec-

ciones relacionadas con la asistencia sanitaria. En ambiente hospita-
lario, los pacientes con factores de riesgo para el estado portador de
SARM (FRpSARM) permanecen en aislamiento hasta que los cultivos
estén disponibles (2-5 dias). Aunque en contraposicion con el cultivo,
la PCR en tiempo real (q-PCR) puede identificar la presencia de SARM
en pocas horas y sin necesidad de interpretacién por el microbiélogo,
su implementacion se ha visto limitada por su elevado coste. Sin
embargo, el cribado de SARM por g-PCR en poblacién de riesgo podria
prevenir aislamientos innecesarios, mejorando la gestién de camas y
reduciendo costes hospitalarios relacionados. En el presente estudio
se evalu6 el rendimiento de la g-PCR como método de cribado en una
amplia cohorte de pacientes con FRpSARM.

Material y métodos: Durante un periodo de dos afios, en el momen-
to del ingreso al hospital, se realizé un frotis nasal a todos los pacien-
tes con FRpSARM. El cribado de SARM se realizé utilizando cultivo
enriquecido y q-PCR Xpert MRSA NxG®. Pacientes con cultivo positivo
efectuaron descolonizacién con mupirocina (mupiDEC), realizandose
un posterior cribado 2 dias después de finalizar el antibi6tico. A los
pacientes con cultivo negativo y PCR positivo no se practicé nueva
mupiDEC, efectuando un nuevo cribado a las 48 h y 96 h. Los datos
demograficos, estado SARM portador y mupiDEC en los tres meses
previos también fueron recogidos.

Resultados: La mediana de edad fue de 85 afios (IQR 78-90) y 50,7%
fueron mujeres. De las 726 muestras de cribado iniciales, 120 (16,6%)
fueron cultivo+/PCR+, 535 (73,6%) cultivo-/PCR-, 67 (9,2%) culti-
vo-/PCR+ y 4 (0,6%) cultivo+/PCR-. En comparacién con el cultivo, la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo y positivo de la
q-PCR fue de 96,7%, 88,9%, 99,3%, y 64,2%, respectivamente. Practica-
mente la mitad de las muestras discordantes [33/71, (46,4%)] fueron
tras 48 h de la mupiDEC en pacientes con cultivo positivo previo. De
los 38 casos discordantes (CD) restantes, 21 (29,6%) tenian historia
previa de cribado por SARM (mediana 48,8 dias previos al ingreso),
positivo en 10 (14%) casos. En 40 (56,3%) de los 71 CD fue posible
realizar un nuevo cribado a las 48/96 h, siendo que 17 (42,5%) cam-
biaron a estado concordante (10 cultivo-/PCR- y 7 cultivo+/PCR+).
Cribado tras 48 h de mupiDEC, historia previa de estado SARM por-
tador o mupiDEC no se relacioné con significancia estadistica a cam-
bios en el estado discordante (p=0,08, p=0,8 y p=0,08,
respectivamente).

Conclusiones: Xpert MRSA NxG® mostré un buen rendimiento como
método de cribado en pacientes con FRpSARM (valor predictivo ne-
gativo = 99,3%). Sin embargo, en el 9,7% de las muestras se encontra-
ron resultados discordantes (93,4% cultivo-/PCR+), principalmente en
pacientes que habian realizado mupiDEC en las 48 h previas (46,4%)
y en los que tenian antecedentes de estado portador SARM (60,4%).
Practicamente la mitad de los CD (42,5%) cambiaron a estado concor-
dante en las siguientes 96h. Seglin nuestros resultados, realizar un
nuevo cribado a las 48-96 h en los CD podria ayudar a discriminar los
verdaderos portadores SARM al utilizar esta tecnica.

0383. EVALUACION DE LA PCR ASPERGILLUS ELITE MGB® KIT
PARA EL DIAGNOSTICO Y CUANTIFICACION DE ASPERGILOSIS
INVASORA (AI) EN UN HOSPITAL GENERAL

A. Garcia-Sefian’, F. Carrefio Alonso?, C. Castell6-Abietar?,
A. Templado Barroso?, S. Martinez-Fernandez?, M.I. Diaz-Zurrén?,
E. Diaz-Diaz?, F. Vazquez? y T. Peldez?

IComplejo Asistencial Universitario de Salamanca, Salamanca.
°Hospital Universitario Central de Asturias, Oviedo.

Introduccion y objetivos: La Al se asocia con una elevada mortalidad
y cada vez afecta a mas pacientes con diferentes factores de riesgo
(EPOC, gripe, fibrosis quistica...), por esto el diagnéstico rapido es
esencial. Recientemente, se han desarrollado distintas técnicas de PCR
de Aspergillus, disponibles comercialmente, pero falta estandarizacién
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y existen pocos estudios sobre el valor clinico de muchas de ellas. Esto
hace que actualmente no se incluyan en los criterios de diagnéstico
microbiolégico de Al El objetivo de nuestro estudio fue evaluar la
utilidad de una técnica de PCR cuantitativa en pacientes ingresados
en nuestro hospital.

Material y métodos: Entre enero y diciembre de 2018, se revisaron
las historias clinicas de 43 pacientes incluyéndose EPOC (23,3%), he-
matoldgicos (9,3%), trasplantados (7%), gripe (4,7%), fibrosis quistica
(2,3%), y otras patologias (53,5%). Siguiendo los criterios EORTC y/o
Bulpa, 14 de ellos presentaron Al probada o probable. Paralelamente,
se realiz6 la PCR Aspergillus ELITe MGB® Kit (ELITechGroup) y el cul-
tivo micolégico. Esta técnica de PCR detecta a tiempo real y cuantifi-
ca (copias/ml) rDNA 18S de A. fumigatus, A. flavus, A. terreus, A. niger,
A. nidulans, A. versicolor y A. glaucus en muestras de lavado broncoal-
veolar (BAL) y aspirado traqueobronquial (AT). Al ser cuantitativa, se
evalu6 su utilidad en el diagnéstico de Al, y en la deteccién y moni-
torizacion de colonizaciones en pacientes con comorbilidades respi-
ratorias. Las muestras analizadas fueron: esputo (n = 26), AT (n = 11),
BAL (n = 9), liquido pleural (n = 3), biopsia colon (n = 1). Las 4 tGltimas
muestras, pertenecientes a pacientes con Al probada, y los esputos
no estan estandarizados por el fabricante. En liquido pleural y biopsia
de colon cualquier deteccion de Aspergillus spp. se valoré como sig-
nificativa.

Resultados: Durante el periodo de estudio, se analizaron 50 muestras
correspondientes a 43 pacientes (55,8% hombres, 44,2% mujeres), con
edad media de 56,9 (+ 20,1) afios. El 32% (n = 14) present6 Al; el
resto (n = 29) constituyé el grupo control (14 colonizados y 15 sin Al).
En la deteccion de Al, los datos de sensibilidad (S), especificidad (E),
valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN), en
muestras estandarizadas e incluyendo esputos, se muestran en la
tabla. En las muestras positivas (desde 21.450 copias/ml), se detect6
una media de 2.480.181,05 copias/ml [24.750 - 1,3 x 10'], en las ne-
gativas de 162,6 copias/ml [26,2-687,8], y en las que se detectd Asper-
gillus spp, de manera no significativa, de 3.560,2 copias/ml
[1.026-11.900]. En las 3 muestras de liquido pleural y biopsia de colon,
la PCR detect6 respectivamente 2.570, 9.989, 13.240 copias/ml, y
35.000 copias/ml de Aspergillus spp, obteniendo S, E, VPP y VPN del
100%.

AT y BAL AT, BAL y esputo
S 71,4% 69,2%
E 100% 100%
VPP 100% 100%
VPN 86,7% 89,2%

Conclusiones: La PCR Aspergillus ELITe MGB® Kit ha demostrado uti-
lidad y eficacia en el diagnéstico rapido de Al, incluso en muestras no
estandarizadas por el fabricante (esputo, liquido pleural, biopsia).
Ademas, al ser cuantitativa, permite monitorizar y diferenciar signi-
ficativamente la infeccién y la colonizacién por Aspergillus spp, cons-
tituyendo una gran ventaja respecto a otras técnicas de PCR, aunque
harian falta mas estudios para su estandarizacion.

0384. PRESENCIA DE BORDETELLA HOLMESII EN MUESTRAS
RESPIRATORIAS DE PACIENTES CON CUADROS DE TOS FERINA
EN ARAGON ENTRE 2016 Y 2018

ML.A. Arias Alonso, |. Sahagiin Pareja, E. Lopez Gonzélez,

A. Milagro Beamonte, N.F. Martinez Cameo, M.P. Hernandez Garcia,
N. Pérez Caamafio, J. Valenzuela Mena, S. Jimeno Carrey

y J. Vifiuelas Bay6n

Hospital Universitario Miguel Servet, Zaragoza.

Introduccioén y objetivos: La tos ferina es una enfermedad respira-
toria altamente transmisible. Bordetella pertussis (Bh) es su principal

agente causante. Bordetella holmesii (Bh) fue descrita por primera vez
en 1995 e inicialmente se identific6 como agente responsable de
bacteriemia, enfermedades invasivas como artritis o endocarditis,
particularmente en pacientes asplénicos. 5 afios después de su pri-
mera descripcién, Bh comenzé a relacionarse como posible causante
de sintomas pertusoides en EEUU, Francia, Chile... y mas recientemen-
te en Espafia (Barcelona). Bp principalmente se detecta por PCR me-
diante amplificacién de la secuencia de insercién 1S481, que se
encuentra también en el genoma de Bh (en menor nlimero de copias)
y, por tanto, casos debidos a Bh pueden ser notificados como Bp po-
sitivos. El Servicio de Microbiologia del Hospital Universitario Miguel
Servet de Zaragoza es el centro de referencia para PCR de Bordetella
de la mayor parte de hospitales de Aragdon. Con el objetivo de deter-
minar la posible mala identificacién de los casos de tos ferina decla-
rados por Bp, se reevaluaron retrospectivamente los extractos
positivos para Bp.

Material y métodos: Las muestras respiratorias (aspirados nasofarin-
geos y pernasales) de pacientes con sospecha de tos ferina se siembran
en agar Regan-Lower (Oxoid) y se incuban a 37 °C en atmésfera hi-
meda durante 10 dias. RT-PCR Cepheid, Sunnyvale, EEUU basada en
la deteccién de la secuencia de insercién 1S481 se utiliza de manera
rutinaria para deteccién de Bordetella, principamente, en muestras
respiratorias en niflos menores de 6 meses, ingresados y peticiones
del resto de hospitales de Aragén. En julio de 2018, en una muestra
pernasal de una paciente de 11 afios, MALDI-TOF (Bruker Daltonics)
identificé, por primera vez en Aragén, como Bh (score > 2) unas pe-
quefias colonias grises crecidas del medio especifico, mientras que
Cepheid PCR fue Bp positiva. Ante esta discrepancia, se utilizé VIA-
SURE Bordetella RT-PCR, CerTest Biotect, que identificé como Bh. Bp/bh
se realiza por amplificacién del 1S481, y posteriormente identifica
como Bh por amplificacién del hIS1001. Reevaluamos por VIASURE
las 84 Bp positivas identificadas por Cepheid desde enero de 2016
hasta julio de 2018, de muestras respiratorias (aspirados nasofaringeos
y perinasales) de pacientes con sospecha de tos ferina de menores de
6 meses, ingresados y peticiones de otros hospitales de Aragon.
Resultados: En los 30 meses de estudio, no se detecté ninguna Bh
validada como Bp. De enero de 2016 a julio de 2018 solo se detect6
un caso de tos ferina por Bh.

Conclusiones: A pesar de que en algunos paises se han descrito casos
e incluso brotes, de tos ferina por Bh, en Espafia solo Barcelona ha
descrito casos. En Aragén solo hemos encontrado un caso en los 30
meses estudiados. VIASURE Bordetella PCR es capaz de diferenciar
entre Bp y Bh. Un adecuado diagnéstico causal es necesario para no
declarar casos de Bh como Bp y conocer la incidencia y prevalencia
real.

0385. DIAGNOSTICO RAPIDO MEDIANTE PCR EN TIEMPO REAL
DE LAS INFECCIONES POR VIRUS HERPES SIMPLEX 1

C. Castell6-Abietar, M.E. Alvarez-Argiielles, S. Rojo-Alba, J.A. Boga,
F. Abreu-Salinas, Z. Pérez-Martinez y S. Mel6n

Hospital Universitario Central de Asturias, Oviedo.

Introduccion y objetivos: Las infecciones por el virus herpes simplex
1 (VHS-1) pueden causar manifestaciones graves como encefalitis,
infecciones congénitas o herpes ocular. Un diagndstico rapido es esen-
cial para adoptar las medidas terapéuticas necesarias lo antes posible.
El objetivo de este estudio es evaluar la utilidad de una PCR en tiem-
po real sin realizar previamente la extraccion/purificacion de acidos
nucleicos en comparacion con una PCR con el protocolo habitual.

Material y métodos: Se seleccionaron 61 muestras (34 muestras
respiratorias: 12 exudados faringeos, 9 nasofaringeos, 7 exudados
orales, 3 BAL, 2 esputos, 1 nasal; 16 muestras genitales: 3 exudados
vaginales, 6 endocervicales, 6 tlceras/vesiculas genitales y 1 exudado
rectal; 6 exudados de vesicula cutanea y 5 exudados conjuntivales)
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Tabla. Comunicacién 0385

Sensibilidad CV normalizada media de VHS-1 CV normalizada media de VHS-1
en muestras sin extraer en muestras extraidas
Muestras respiratorias 26/34 = 76,5% 5,25 + 1,63log 6,64 + 2log p =0,0055*
Muestras genitales 16/16 = 100% 5,89 + 1,51log 7,47 + 194log p=0,01*
Exudados vesiculas cutaneas 5/6 = 83,3% 5,54 + 1,33log 6,78 + 2,10log p=0,28
Exudados conjuntivales 3/5 = 60% 4,65 + 1,83log 6,85 + 2log p=0,17
Muestras totales 50/61 = 82% 5,25 + 1,64log 6,64 + 2log p =0,0001*

en las que previamente se habian procesado de rutina, detectado
VHS-1 y cuantificado la carga viral normalizada (CV). En ellas, hasta
15 dias después de su recogida, se realizé una PCR mudltiple en tiem-
po real casera sin realizar la extraccién de acidos nucleicos (duracién
55 minutos) y tras su extraccién (duracién 120 minutos) con fluoré-
foros frente a VHS-1/VHS-2/VVZ y sonda MGB en el termociclador
7300 Real Time PCR System, Applied Biosystem.

Resultados: Se lograron amplificar 50 (82%) de las 61 muestras por
la técnica rapida. Las 15 muestras (100%) que amplificaban antes del
ciclo 20 se detectaron por la técnica rapida, también 30 de las 31
(96,7%) con ciclos entre 21 y 30. 45 de 46 (97,8%) muestras que pre-
sentaban ciclo 30 o inferior se detectaron por la técnica rapiday 5 de
15 (33,3%) con ciclos superiores a 30 (p < 0,0001). Los resultados con
la CV normalizada en cada tipo de muestra se muestran en la tabla.
La técnica es valida para muestras con gran cantidad de virus inde-
pendiente de la CV normalizada. La técnica cuantificé entre 1,6log y
2log menos carga viral. Sensibilidad de la PCR en tiempo real de las
muestras sin extraer y CV normalizada media de VHS1 en las muestras
sin extraer y extraidas.

Conclusiones: En apenas 55 minutos es posible la realizacién de una
PCR en tiempo real para la deteccién de VHS-1 sin realizar previa-
mente una extraccion del material genético, manteniendo una eleva-
da sensibilidad respecto a la PCR extraida. Cuando los valores de Ct
son elevados (Ct > 31) la sensibilidad se reduce. La CV es significati-
vamente inferior al no realizar la extraccién. La técnica resulta til,
rapiday sensible en situaciones urgentes para diagnosticar las infec-
ciones por VHS-1.

0386. DESARROLLO DE UNA PCR PARA LA DETECCION
Y CUANTIFICACION DE D. FOLLICULORUM EN BLEFARITIS
CRONICA

A. Tenorio-Abreu, J. Iglesias Martin, E. Rodriguez-Molins,
AF. Guzman Gonzalez, ].M. Saavedra Martin, A.S. Molleja Garcia
y E. Franco Alvarez de Luna

Hospital Juan Ramon Jiménez, Huelva.

Introduccion: Demodex folliculorum es un ectoparasito comensal que
habita en los foliculos pilosos de las pestafias. Sin embargo su pre-
sencia e hiperparasitacién se ha relacionado con afecciones cutaneas
palpebrales, como la rosacea, carcinoma basocelular y blefaritis cré-
nica. Su diagnéstico tradicionalmente ha sido mediante visualizacién
directa en microscopio y contaje por pestafia, con sus limitaciones.

Objetivos: Disefio y desarrollo de una PCR cuantitativa a tiempo real
para el diagndstico de demodicosis causantes de blefaritis cronica.

Material y métodos: Se disefiaron los primers y sonda tagman para
la deteccién de D. folliculorum a partir de la secuencia conservada del
GenBank KF745889.1. Los primers y sonda disefiados fueron: forward
5'-GATCTAGGTTCTATTCTGTTGGT-3’ Tm = 59,2 °C, reverse 5’- TGC-
GACGGTCCAAGAATTTC-3' Tm = 58,4 °C, sonda 6-FAM-GGG-
CATTCGTATTGCGGCGCTAGA-BHQ1 Tm = 68,5 °C. Como control
interno tanto para la extraccién como para la amplificacion, se utiliz6
como diana un gen humano constitutivo, el gen de la RNAsaP con los
siguientes primers y sonda: forward 5’- AGATTTGGACCTGCGAGCG-3’
Tm = 59,5 °C, reverse 5’- GAGCGGCTGTCTCCACAAGT-3’ Tm = 62,5 °C,
sonda HEX- TTCTGACCTGAAGGCTCTGCGCG- BHQ1 Tm = 68,3 °C. Para

la puesta a punto se utilizaron 3 controles positivos de pacientes di-
ferentes diagnosticados por visualizacion directa. Para la cuantificacién
se realiz6 una curva patrén con 5 concentraciones conocidas (10, 100,
1.000, 10.000 y 100.000 copias). Se test6 una serie de 7 muestras de
pacientes con blefaritis crénicas (4 positivas y 3 negativas por visua-
lizacién). Las muestras para PCR fueron frotis palpebrales resuspen-
dido en medio de transporte liquido. La extraccion de ADN se realizd
de forma automatica con la plataforma MagnaPure (Roche). Para la
especificidad se realizé secuenciacién de los casos positivos. La cas-
cada de temperatura utilizada fue: 95 °C 10 min y 39 ciclos de 95 °C
15 seg, 55 °C 25 segy 72 °C 30 seg.

Resultados: Los tres controles fueron positivos mediante la PCR y
fueron confirmados mediante secuenciacién. La curva patrén corres-
pondi6 a 10 copias un CT de 34,02; 100 copias a CT 32,07; 1.000 copias
CT 29,38; 10.000 copias CT 24,47 y 100.000 copias a CT 21,9. Las 7
muestras de pacientes con blefaritis fueron positivas por PCR, con
cuantificaciones de 1.322, 1.266, 844, 376, 182, 9 y 7 copias respecti-
vamente.

Conclusiones: Se disefi6 una herramienta eficaz, exacta y sencilla de
aplicar para el diagnéstico de demodicosis, una PCR cuantitativa par-
tiendo de muestra no invasiva ni cruenta de frotis del borde del par-
pado. Mostré muy buena sensibilidad detectindose menos de 10
moléculas de ADN. Por tanto, con esta técnica se podran beneficiar
aquellos pacientes con Demodex no detectados mediante visualizacién
directa.

0387. ESTUDIO DE IMPACTO DE UNA PRUEBA RAPIDA
PARA LA DETECCION DE BETALACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN PACIENTES CON BACTERIEMIA

J.M. Sanchez Calvo, S. Lépez Cardenas, L. Rodriguez Félix,
E. Torres Martos, S. Pérez Cortes y M.D.L.P. Lpez Prieto

Hospital Universitario de Jerez, Jerez de la Frontera.

Introduccién: El objetivo del estudio fue analizar si el uso de una
prueba rapida para la deteccién de betalactamasas de espectro exten-
dido (ESBL) en bacteriemias por Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae
podria adecuar la eleccién de la antibioterapia empirica.

Material y métodos: Estudio cuasi-experimental entre agosto de 2018
y diciembre de 2019 con comparacién con una cohorte histérica como
grupo control entre octubre de 2016 y marzo de 2017. Los sujetos
incluidos fueron pacientes consecutivos con hemocultivo positivo por
E. coli o K. pneumoniae. En el grupo control (Grupo A), se informé
Gnicamente de la identificacién del microorganismo. En el grupo
experimental (Grupo B) se informé ademas de la presencia o ausencia
de ESBL mediante un test cromogénico rapido. Los microorganismos
fueron identificados por MALDI-TOF y la sensibilidad por MicroScan
o Vitek 2. La confirmacién de ESBL mediante el método de sinergia
con doble disco (cefotaxima, ceftazidima y cefepima). Variable prin-
cipal: adecuacién de antibioterapia empirica tras informe de micro-
biologia. Variables secundarias: mortalidad a los 30 dias, duracién de
terapia antimicrobiana y dias de estancia hospitalaria.

Resultados: En el grupo A, el 64,6% (n = 31) de las bacteriemias fueron
por E. coliy el 35,4% (n = 17) por K. pneumoniae, siendo el 16,7% (n = 8)
productoras de ESBL. En el grupo B, E. coli constituyo el 68,8% (n = 33)
y K. pneumoniae el 31,3% (n = 15), siendo el 16,7% (n = 8) productores
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de ESBL. En el grupo A, la antibioterapia empirica se adecu6 en el
16,7%, mientras que en grupo B se adecué en el 45,8% de los sujetos
[OR 4,2 1C95% (1,6-10,9), p = 0,004]. La principal causa de cambio en
el grupo B fue la desescalada (18,8%) y el cambio por tratamiento
empirico inadecuado (14,6%), siendo las cefalosporinas de 3.? genera-
cién las elegidas por los médicos responsables, pasando del 33,3%
(n=15) al 55,6% (n = 25) tras el informe del test (p = 0,008). Los es-
pecialistas en enfermedades infecciosas (EEI), en el grupo A, ajustaron
la antibioterapia empirica en el 18,4% (7/38) de las bacteriemias,
mientras que en el grupo B, fue del 48,8% (20/43), (p = 0,008). Sin
embargo, el resto de especialistas solo la ajusté en el 10% (1/10) y en
el 28,6% (2/7) de los casos, respectivamente. La mortalidad atribuible
a la bacteriemia fue del 8,3% (n=4) en el grupo Ay del 4,2% (n=2)
en el grupo B. Los dias de tratamiento antibiético fueron 13 (8,75-
16,25) en el grupo Ay 9 (7-11,5) en el grupo B (p = 0,002). No se ob-
servo diferencia en los dias de estancia hospitalaria.

Conclusiones: La informacién de la prueba rapida junto al resultado
de MALDI-TOF indujo la adecuacién de antibioterapia empirica con
una frecuencia 4,2 veces mayor que solo con el resultado del MALDI-
TOF. El rendimiento de la prueba rapida fue mayor cuando la infor-
macién fue recibida por los EEL. Aunque son pocos pacientes, estos
resultados parecen indicar que seria necesario implantar algin test
rapido para la deteccion de ESBL, ya que ademas de adecuar la terapia
empirica mas eficientemente, también es posible reducir los dias de
tratamiento antibiético.

0388. EVALUACION MULTICENTRICA DE LA UTILIDAD

DEL PANEL FILMARRAY MENINGITIS/ENCEFALITIS BIOFIRE
EN EL DIAGNOSTICO DE MENINGOENCEFALITIS EN LAS AREAS
SANITARIAS DE CASTILLA-LA MANCHA (2016-2018)

V. Solves Ferriz!, C. Sdinz de Baranda Camino',
J.C. Gonzalez Rodriguez?, D. Tena Gémez?, C. Gémez Hernando?*,
M.]. Rodriguez Escudero?, J. Gaitan Pitera® y J. Pérez Garcia’

IComplejo Hospitalario Universitario de Albacete, Albacete. *Hospital
General Universitario de Ciudad Real, Ciudad Real. *Hospital
Universitario de Guadalajara, Guadalajara. “Complejo Hospitalario de
Toledo, Toledo. °Hospital Virgen de la Luz, Cuenca. SHospital General La
Mancha Centro, Alcdzar de San Juan. “Hospital Santa Bdrbara,
Puertollano.

Introduccion: El panel FilmArray meningitis/encefalitis (FAME) es
una PCR rapida capaz de detectar simultaneamente 14 de los princi-
pales patdgenos responsables de meningoencefalitis en muestras de
liquido cefalorraquideo (LCR).

Objetivos: Evaluar la eficacia diagnéstica y clinica del panel FAME
Biofire en nuestro entorno.

Material y métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo y multicén-
trico de los resultados obtenidos con el panel FAME en LCR desde 2016
a2018 en distintos hospitales de Castilla-La Mancha (CLM): Albacete,
Alcazar de San Juan, Ciudad Real, Cuenca, Guadalajara, Puertollano,
Toledo y Valdepefias. Se recogieron datos demograficos y epidemio-
l6gicos de todos los pacientes a los que se les realizé el panel FAME
y/o tincién de Gram y cultivo.

Resultados: Se han procesado un total de 1.213 muestras, detectan-
dose al menos un patégeno potencial en 168 casos (13,86%), y coin-
fecciones en 4 casos (0,33%), siendo 119 virus (70,83%), 47 bacterias
(27,98%) y 2 levaduras (1,19%). Los virus mas prevalentes han sido
Enterovirus (64) (53,78%), mas frecuentes en pediatria (2-14 afios), y
virus varicela-zéster (17) (14,29%), sobre todo en pacientes mayores
de 65 afios. En los menores de 2 meses solo se han detectado: Ente-
rovirus (76,92%), Parechovirus (15,38%) y Citomegalovirus (7,69%). Los
patégenos bacterianos se detectan principalmente en pacientes adul-
tos mayores de 65 aflos (50%) y entre 35-64 afos (41,46%), siendo
éstos: S. pneumoniae (15,38%), L. monocytogenes (4,14%), N. meningiti-

dis (3,55%), E. coli K1(1,78%), H. influenzae (1,78%) y S. agalactiae (1,18%).
Se obtuvieron 123 (73,21%) paneles FAME positivos con cultivo nega-
tivo, la mayoria procedentes de detecciones viricas (79,67%) y en
menor medida de detecciones bacterianas (20,33%). De las 47 detec-
ciones positivas para bacterias, crecieron en total 17 (36,17%) en el
cultivo, con una coincidencia del 100%. Se obtienen un total de 76
(77,55%) cultivos positivos con PCR negativa, entre los que se encuen-
tran desde microorganismos no incluidos en el panel FAME hasta
gérmenes contaminantes. Un total de 74 muestras (44,38%) mostraron
baja celularidad (< 10 leucocitos/campo 100x), obteniendo un resul-
tado positivo con el panel FAME. Los servicios peticionarios mas fre-
cuentemente implicados serian pediatria, neonatologia, medicina
interna, neurologia y urgencias. Este perfil fue mas frecuente entre
pacientes de 2-23 meses, 2-17 afios y mayores de 65 afios. Los gér-
menes detectados con mayor frecuencia en este caso fueron con di-
ferencia virus (83,78%), seguidos de bacterias (16,22%).
Conclusiones: La utilizaciéon del panel FAME permite realizar un
diagnéstico microbioldgico rapido de las meningoencefalitis, lo que
repercute en las medidas de control y aislamiento del paciente, asi
como en la adecuacién del tratamiento y mejoria del pronéstico. La
implantacion de dicha técnica en los hospitales de CLM contribuye a
un diagnéstico de mayor calidad en estos sindromes, por su rapida
respuesta y su mayor sensibilidad respecto al cultivo, al poder detec-
tar las meningitis decapitadas por tratamiento antibidtico previo, asi
como aquellas causadas por virus, conllevando un mejor manejo de
los pacientes. La baja celularidad del LCR no seria un dato concluyen-
te para excluir resultados positivos de la técnica, siendo necesaria una
valoracion previa del paciente para su realizacion.

0389. DESCRIPCION DE UN METODO RAPIDO EN HEMOCULTIVOS
POSITIVOS PARA LA DETECCION DE BETA-LACTAMASAS
DE ESPECTRO EXTENDIDO EN ENTEROBACTERIAS

F. de la Rubia Martin, S. Tello Nieto, V. Odero Bernal, ]. Arca Sudrez
y F. Galan Sanchez

Hospital Universitario Puerta del Mar, Cadiz.

Introduccién y objetivos: La deteccion rapida de bacteriemias pro-
ducidas por enterobacterias productoras de betalactamasas de espec-
tro extendido (BLEE), entre las que destacan Klebsiella pneumoniae y
Escherichia coli, es fundamental para establecer un tratamiento rapi-
do y eficaz. Evaluamos un método colorimétrico in house para detec-
cién rapida de BLEE directamente a partir de hemocultivos, de forma
similar a como se utiliza en la deteccién de carbapenemasas.
Material y métodos: Se estudiaron 65 cepas crioconservadas de en-
terobacterias productoras de BLEE: 16 de Escherichia coli y 49 de
Klebsiella pneumoniae. Como control negativo se incluyeron 25 cepas
no productoras de BLEE: 19 E. coli y 6 K. pneumoniae. Para la prueba
in house se utilizé una solucién A elaborada con rojo fenol en agua
destilada al 0,05%, 0,1 mmol/l de SO,Zn y Tritén X-100 al 0,1%, con
ajuste final a pH 7,8; y una solucién B obtenida al afiadir a la soluciéon
A cefotaxima a concentracién final de 6 pg/ml. Las cepas bacterianas
se sembraron en frascos de hemocultivos negativos después de 5 dias
de incubacién (BD BACTEC FX). Cada frasco se inocul6 con 1 ml de
suspension bacteriana en suero fisioldgico ajustada a turbidez 1 de
McFarland y fue incubado en el instrumento. Una vez detectado cre-
cimiento, 4 ml se centrifugaron 15 min a 1.000 rpm, el sobrenadante
se centrifugd de nuevo 15 min a 4.000 rpm, y el sedimento obtenido
se le afiadi6 100 pl de agua destilada. Para la prueba de deteccién de
BLEE se mezclaron 50 ul de suspensiéon del cultivo y 50 pl de solucién
B, y otros 50 ul con 50 pl de solucién A (tubo control). Ambos tubos
se incuban 1 hora a 37 °C, observando el cambio de color en ambos
tubos. Se consideré un resultado positivo: tubo B amarillo y tubo A
rojo, resultado negativo ambos tubos rojos; y resultado no valido:
tubo A amarillo.
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Resultados: Todas cepas productoras de BLEE fueron positivas con el
test propuesto, excepto 3 cepas de E. coli. El resultado fue negativo en
todas las cepas de control no productoras de BLEE procesadas. La
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, y valor predicti-
vo negativo fueron 95%, 100%, 100% y 89%, respectivamente. El cambio
de color se produjo entre 30 y 60 minutos.

Conclusiones: El método descrito facilita y agiliza la deteccién de
enterobacterias productoras de BLEE, al hacerlo directamente de fras-
cos de hemocultivo una vez detectado crecimiento en los mismos, en
un tiempo aproximado de 60-90 min. Esto resulta crucial para un
tratamiento dirigido y aislamiento idéneos. Es un método sencillo y
econémico. Al emplear la misma solucion de partida que para la de-
teccion de carbapenemasas, también simplifica el trabajo, lo cual es
importante en laboratorios con pocos recursos tanto materiales como
humanos. Una limitacién es que no se ha probado en enterobacterias
con sobreexpresion de beta-lactamasas tipo AmpC que podrian dar
resultado positivo; seria necesario dicho estudio para ampliar el co-
nocimiento sobre la eficacia de la prueba.

0390. DETECCION DE LA RESISTENCIA INDUCIBLE

A CLINDAMICINA MEDIANTE TRES METODOS EN CEPAS
CLINICAS DE BACTEROIDES SPP Y DETECCION GENOTIPICA
DE LOS DETERMINANTES DE RESISTENCIA

S. Rodriguez Pallarés, A. Ruiz Castillo, J.M. Pefiate Garrido,
F. Galan Sanchez y M. Rodriguez Iglesias

Hospital Universitario Puerta del Mar, Cddiz.

Introduccion: La resistencia a clindamicina en Bacteroides spp. ha
aumentado en los Gltimos afios, y en el desescalado a un antibiético
de menor espectro como la clindamicina es importante la correcta
categorizacion clinica. El principal mecanismo de resistencia es una
metilasa ribosomal transferible codificada por genes erm. La resisten-
cia inducible puede conllevar el fracaso del tratamiento. El objetivo
de nuestro trabajo es determinar la utilidad de los distintos métodos
de deteccion de resistencia inducible tanto en cepas de B. fragilis como
en cepas de B. no-fragilis; asi como la prevalencia del gen erm(F) en
las cepas de nuestro medio.

Material y métodos: Hemos evaluado 3 métodos para la deteccion
de laresistencia inducible a clindamicina: tiras de gradiente y difusién
con discos, incubados durante 24 y 48 horas; tiras de gradiente de
eritromicina, incubado 24 horas y, por Gltimo, la prueba de doble
disco eritromicina-clindamicina. La detecci6én del gen erm(F), el mas
prevalente en Bacteroides spp, se ha realizado mediante PCR.
Resultados: Dentro de las cepas de B. fragilis (31), se detectaron 14
cepas (45%) resistentes a clindamicina mediante tiras de gradiente a
las 24 horas, y 16 cepas (52%) a las 48 horas; de las cuales 8 (50%)
tenian el gen erm(F). Mediante difusién en disco, hemos obtenido 18
cepas (58%) resistentes a las 24 horas y 27 cepas (87%) a las 48 horas;
de las cuales 11 (41%) tenian el gen erm(F). La induccién con doble
disco fue negativa en todas las cepas. Finalmente, la resistencia diso-
ciada eritromicina-clindamicina, fue positiva en 6 cepas por tiras de
gradiente [2 cepas con erm(F)] y en 4 cepas por difusién con disco [1
cepa con gen erm(F)]. En B. no- fragilis (28), 10 cepas (36%) fueron
resistentes por tiras de gradiente a las 24 horas, y 18 cepas (64%) a las
48 horas, de las cuales 12 (67%) presentaron el gen erm(F). Mediante
difusién con disco, obtenemos 20 cepas (71%) resistentes a las 24
horas y 24 cepas (86%) a las 48 horas; de las cuales 13 (54%) presen-
taron el gen erm(F). La induccién con doble disco fue negativa en
todas las cepas. Finalmente, la resistencia disociada eritromicina-
clindamicina, fue positiva en 8 cepas por Etest [dos cepas con el gen
erm(F)], y en 4 cepas por difusion con disco.

Conclusiones: La difusién con disco da mayores tasas de resistencia
que la tira de gradiente. Para determinar si son verdaderas resistencias
debemos detectar todos los genes erm descritos. La incubacién du-

rante 48 horas detecta el mayor nimero de resistencias inducibles.
La resistencia disociada eritromicina-clindamicina detecta cepas con
resistencia inducible. Parte de estas cepas fueron detectadas también
por la incubacién durante 48 horas. El doble disco eritromicina-clin-
damicina no detecta la induccién de resistencia en Bacteroides spp.

0391. RESISTENCIAS EN COMPLEJO MYCOBACTERIUM
TUBERCULOSIS Y UTILIDAD DE LA PCR COMO METODO
DE DETECCION

P. Fernandez Garcia, C. Vazquez Garcia, LJ. Gil-Gallardo Parras,
P. Paredes Reyes y M. Segovia Hernandez

Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca, Murcia.

Introduccién y objetivos: Las resistencias en Complejo Mycobacterium
tuberculosis (CMT) suponen un importante problema de salud. El
objetivo del estudio fue analizar las resistencias a tuberculostaticos
de primera linea en aislamientos de CMT del Laboratorio de Micobac-
terias del Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca durante
el periodo 2016-2018 y evaluar la sensibilidad diagnéstica de dos
métodos moleculares comparandolos con las pruebas de sensibilidad
basadas en medios de cultivo liquidos.

Material y métodos: Se estudiaron todos los aislamientos del CMT,
teniéndose en cuenta el primer aislamiento de cada paciente. Se
realiz6 un pretratamiento de todas las muestras, en aquellas no esté-
riles se realizé una descontaminacion con N-acetil-cisteina/NaOH
(Mycoprep, Becton-Dickinson). Todas fueron concentradas e inocula-
das en el sistema BACTEC MGIT 960, siendo incubadas durante un
periodo maximo de 50 dias. En muestras con tinciéon de auramina
positiva o pacientes con alta sospecha clinica se realizé la PCR (Ge-
neXpert MTB/RIF), ésta nos informé la pertenencia al CMT y mutacio-
nes en el gen rpoB (resistencia a rifampicina). En estas muestras
también se hizo la PCR GenoType MTBDRplus (Hain), la cual nos in-
formé de mutaciones en el gen rpoB y también en el gen katG e inhA,
(resistencia a isoniacida). En los casos en los que se produjo creci-
miento en el cultivo, se realizé tincién de auramina y se hicieron
ambas PCRs en aquellos positivos que no las tenian realizadas previa-
mente. Se obtuvo la sensibilidad a isoniazida, rifampicina, estrepto-
micina, etambutol y pirazinamida en cultivo liquido con el sistema
BACTEC™ MGIT™ 960 SIRE Kit y BACTEC™MMGIT™ 960 PZA Kit. Por
Gltimo se identificé la especie mediante la PCR GenoType MTBC (Hain).
Resultados: Hubo un total de 257 aislamientos del CMT: Mycobacte-
rium tuberculosis 250 (97,66%), Mycobacterium bovis 5 (1,95%), Myco-
bacterium africanum 1 (0,4%). No se observé ninguna resistencia a los
tuberculostaticos de primera linea en los aislamientos de M. africanum
y M. bovis, a excepcion de la pirazinamida en M. bovis, que es intrin-
secamente resistente. En los casos de M. tuberculosis la resistencia fue:
estreptomicina 21 (8,4%), isoniacida 18 (7,2%), pirazinamida 11 (4,4%),
rifampicina 9 (3,6%) y etambutol 7 (2,8%). Todos los aislados resisten-
tes a rifampicina 9 (100%) lo fueron también a isoniacida. La sensibi-
lidad para la resistencia a rifampicina mediante PCR (GeneXpert
MTB/RIF) fue 100% y mediante PCR GenoType MTBDRplus (Hain) fue
100%; la sensibilidad para resistencia a isoniacida mediante la PCR
GenoType MTBDRplus (Hain) fue 88,9%. De los 16 pacientes en los que
se vio resistencia a isoniacida mediante PCR GenoType MTBDRplus
(Hain) 11 (68,75%) fueron por mutaciéon del gen katG, 4 (25%) por
mutacién en el gen inhA 'y 1 (6,25%) por mutacién en ambos genes.
Conclusiones: Se ha observado un bajo porcentaje de resistencias a
los tuberculostaticos de primera linea, sin embargo todas las cepas
con resistencia a rifampicina lo fueron también a isoniacida. Las téc-
nicas moleculares nos pueden ayudar a iniciar un tratamiento ade-
cuado de forma precoz y a minimizar el nimero de fracasos
terapéuticos. A pesar de la ayuda que proporciona la PCR, se deben
seguir realizando pruebas de sensibilidad en medio liquido, ya que a
dia de hoy, continda siendo la técnica de referencia.



XXIII Congreso Nacional de la Sociedad Espaiiola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC) 199

0392. EVALUACION DE LA DETECCION DEL VHS CON EL ENSAYO
APTIMA® HSV-1 & 2 UTILIZANDO MUESTRAS OBTENIDAS
EN MEDIO DE TRANSPORTE VIRAL UNIVERSAL (VTM)

0. Carretero, C. Cruz, N. Moral y M.D. Folgueira
Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion y objetivos: La infeccién por el virus del herpes simplex
(VHS) tiene una elevada prevalencia en la poblacidn, alta tasa de
transmisién sexual, posibilidad de recurrencia y fuerte impacto en el
paciente inmunodeprimido. Existen varios métodos para realizar el
diagnéstico siendo actualmente los mas utilizados los basados en la
amplificacién de acidos nucleicos. Una de estas técnicas es el ensayo
Aptima del sistema Panther® (Hologic Inc, San Diego, CA) basado en
transcripcién mediada por amplificacién (TMA) del ARNm viral. Para
este ensayo se recomienda para la toma de muestra el vial Aptima
Specimen Transport Media (STM), que no permite la realizacion de
cultivo celular. El objetivo de nuestro estudio es evaluar la rentabilidad
diagnéstica del ensayo Aptima® HSV-1 & 2 utilizando muestras obte-
nidas en medio de transporte viral universal (VTM).

Material y métodos: Se ha realizado un estudio retrospectivo en el
que se han incluido 130 muestras clinicas de lesiones cutaneas y
mucocutdneas de pacientes con infeccién confirmada por VHS tras
la realizacion de cultivo celular. Todas las muestras fueron recogidas
en VITM (UTM™ viral transport medium, Copan Diagnostics) reali-
zandose cultivo viral convencional en las lineas celulares A-549 y
MRC-5. Los cultivos fueron incubados a 37 °C durante 7 dias, inves-
tigando la presencia de efecto citopatico (ECP) diariamente. Una vez
detectado el ECP, se procedi6 a la identificacién de VHS-1 y VHS-2,
utilizando anticuerpos monoclonales especificos tras inocular la
muestra en 2 tubos de shell-vial. Para la realizacién del ensayo
Aptima® HSV-1 & 2, 500 pl de cada muestra fueron inoculados en
un vial proporcionado por el fabricante (Specimen Transfer Tube).
Se compararon los resultados obtenidos con este ensayo con los
obtenidos mediante cultivo celular, considerado el método de refe-
rencia, calculandose los valores de sensibilidad y especificidad para
la técnica Aptima HSV-1 & 2 realizada a partir de muestras extraidas
en VTM.

Resultados: El ensayo Aptima HSV-1 & 2 realizado a partir de mues-
tras extraidas en VTM mostro6 una sensibilidad y una especificidad del
100% con respecto al método de referencia, el cultivo celular. Ambos
métodos detectaron 57 VHS tipo 1 (57 verdaderos positivos (VP), 73
verdaderos negativos (VN), 0 falsos negativos (FN) y 0 falsos positivos
(FP))y 39 VHS tipo 2 (38 VP, 92 VN, 0 FN y 0 FP), siendo 35 muestras
negativas por ambos métodos.

Conclusiones: Los resultados obtenidos muestran que el ensayo Ap-
tima HSV-1 & 2 realizado a partir de muestras extraidas en VTM,
presenta la misma sensibilidad y especificidad que el cultivo celular.
La obtencion de las muestras en VTM, respecto a las obtenidas en los
viales de Aptima Specimen Transport Media (STM), presenta la ven-
taja de su posible utilizacién en cultivo celular, lo cual permite una
mejor monitorizacién de la respuesta al tratamiento antivirico.

0393. EVALUACION DE LA TECNICA RAPID POLYMYXIN™
PSEUDOMONAS TEST EN AISLADOS MULTIRRESITENTES
EN UN HOSPITAL TERCIARIO EN MADRID

]J.L. Cortes Cuevas, J. Sanchez Lépez, M. Diez Aguilar,
R. Canton Moreno y M.I. Morosini Reilly

Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccién y objetivos: La colistina es, en muchos casos, una de
las Giltimas opciones terapéuticas para el tratamiento de bacilos gram-
negativos multirresistentes. El Ginico método fiable para la determi-
nacién de la sensibilidad in vitro a este compuesto es la microdiluciéon

(ISO 20776-1) y constituye la técnica de referencia. El propésito de
este trabajo fue la evaluacién de una nueva prueba colorimétrica
rapida [Rapid Polymyxin™ Pseudomonas(RPPT),ELITech MICROBIO,
Francia]para confirmar la sensibilidad a la colistina en aislados de
Pseudomonas aeruginosa (PA) multirresistentes (MDR), extremada-
mente resistentes (XDR) o panresistentes (PDR) comparando los re-
sultados con los obtenidos mediante otros métodos, incluyendo el de
referencia.

Material y métodos: Estudiamos un total de 74 aislados de PA, 92%
de muestras clinicas y 8% de colonizacién rectal. Un total de 47 aisla-
dos presentaron diferentes grados de resistencia a los antibiéticos
estudiados: 38 MDR, 6 XDR y 3 PDR de acuerdo con los resultados
obtenidos mediante el método automatico MicroScan (Beckman Coul-
ter, EEUU, panel NC58). Con fines comparativos, se estudiaron también
27 cepas que no presentaban patrones de multirresistencia. Las téc-
nicas realizadas fueron: i) microdilucién (método de referencia), ii)
tiras de gradiente de CMI: Etest® (BioMérieux, Francia) y Liofilchem®
(Liofilchem, Italia). Todas las determinaciones (excepto MicroScan) se
realizaron a partir del mismo indculo y en el mismo dia. Los resulta-
dos fueron interpretados segiin EUCAST-2018 (S < 2-R > 2 mg/1)]. Las
cepas P. aeruginosa ATCC 27853 y Escherichia coli ATCC 25922 fueron
incluidas en todas las determinaciones.

Resultados: Los valores o rangos de CMI de colistina obtenidos
mediante la técnica en estudio y el método de referencia se observan
en la tabla. Los resultados obtenidos con RPPT fueron positivos en
todos los aislados resistentes a colistina (sensibilidad: 100%) y ne-
gativos en todos los aislados sensibles a la colistina (especificidad:
100%) segtn los valores obtenidos con el método de referencia.
Segn los resultados obtenidos mediante MicroScan-MIC, 29 aislados
exhibieron falsa resistencia (29/34, 85.3%), mientras que los 5 ver-
daderamente resistentes (método de referencia) fueron adecuada-
mente detectados.

Microdilucién (ISO) Rangode  RPPT Sensibilidad Especificidad

CMI (mg/l)
Aislados sensibles: 69 0.12-2 Negativo: 69 - 100%
Aislados resistentes: 5 4-128 Positivo: 5 100%* -
MicroScan
Aislados sensibles: 40 <2 Negativo: 40 - -
Aislados resistentes: 34  4->4 Negativo: 29 - -
(20, MIC = 4; 14, MIC > 4) Positivo: 5

Conclusiones: La determinacién de la sensibilidad a colistina median-
te la técnica RPPT presenta valores comparables a la técnica de refe-
rencia. Esta prueba es una herramienta (til y de facil implementacién
ya que el resultado final se obtiene, como maximo, a las 4 horas. No
obstante, se requieren mas datos que permitan saber la verdadera
sensibilidad y especificidad frente a un mayor niimero de aislados,
para asignar a RPPT su utilidad en la rutina del laboratorio de Micro-
biologia. Los resultados obtenidos con ambos tipos de tiras de gra-
diente mostraron elevadas tasas de falsa sensibilidad al compararlos
con los obtenidos por el método de referencia (dato no mostrados),
confirmando lo ya publicado.

0394. ;QUE APORTA LA PCR BACTERIANA Y VIRAL
AL DIAGNOSTICO DE LA INFECCION DEL SISTEMA NERVIOSO
CENTRAL?

J.L. Garcia-Fogeda Romero, M.L. Tornero Divieso, D. Vinuesa Garcia,
A. Pefia Monje, E. Guirao Arrabal, N. Faro Miguez, F. Anguita Santos,
L. Mufioz Medina, A. Ruiz Sancho y J. Herndndez Quero

Hospital Universitario de San Cecilio, Granada.

Introduccién y objetivos: El diagndstico etiolégico de la infeccion
del sistema nervioso central (SNC) es importante para un mejor
manejo terapéutico. El cultivo de liquido cefalorraquideo (LCR)
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presenta una sensibilidad limitada en la meningoencefalitis bac-
teriana, reduciéndose hasta el 10-20% en caso de antibioterapia
previa. La PCR de LCR incrementa la sensibilidad hasta el 90% segtin
las series. Es ademas la opcién disponible para diagnosticar la
meningitis viral en nuestro Hospital. Nos proponemos revisar el
diagnéstico etiol6gico de las infecciones del SNC en nuestro hos-
pital tras la introduccién del kit de PCR viral y bacteriana FilmArray®
Meningitis/Encephalitis Panel.

Material y métodos: Se hizo un andlisis retrospectivo de las infeccio-
nes del SNC desde julio/2016 hasta septiembre/2018. Consideramos
dos formas de diagndstico de infecciéon bacteriana: A) Diagndstico
etiolégico: aislamiento en cultivo (LCR y/o hemocultivo), y/o PCR
positiva en LCR. B) Diagnéstico clinico: criterio del médico en base a
la clinica del paciente, parametros de laboratorio en sangre y LCR,
evolucion tras tratamiento, pero sin evidencia microbiolégica. Para la
infeccién viral: A) Diagnéstico etioldgico: positividad de la PCR y/o
serologia (IgM). B) Diagndstico clinico: igual que en la bacteriana, con
PCR negativa.

Resultados: Se analizaron 108 meningoencefalitis: 48 bacterianas y
60 viricas. Se lleg6 al diagnéstico etiolégico en 30 infecciones bacte-
rianas (62,5%) y en 37 viricas (61,17%). El neumococo sigue siendo el
principal agente etiol6gico bacteriano, aunque se observa un ascenso
de los casos de Listeria (tablas 1y 2). La sensibilidad del cultivo y de
la PCR en las infecciones bacterianas analizadas fue del 32,7% y del
50% respectivamente, ambas por debajo de lo descrito en la literatu-
ra; en el caso de la PCR viral, fue del 55%. La tabla 3 detalla el método
diagndstico en la meningitis/encefalitis bacteriana.

Tabla 1. Porcentaje diagnéstico meningoencefalitis bacteriana

Diagnéstico clinico 18 (37,5%)
Neumococo 11 (23%)
H. influenzae 6(12,5%)
Listeria 4(8,3%)
Meningococo 3(6,2%)
Sreptococcus spp 1(2%)
Otros 5 (10%)
Total 48 (100%)

Tabla 2. Porcentaje diagnéstico meningoencefalitis viral

Diagnéstico clinico 25 (41,7%)
vvzZ 8(13,3%)
Enterovirus 10 (16,7%)
VHS-2 5(8,3%)
VHS-1 5 (8,3%)
Parechovirus 2(3,3%)
VHH-6 3 (5%)
Total 60 (100%)

Tabla 3. Métodos diagndsticos en la meningoencefalitis bacteriana
11 (22,4%)

PCR positiva y cultivo positivo

PCR positiva y cultivo negativo 10 (20,4%)
Cultivo positivo con PCR negativa 5(10,2%)
Solo hemocultivos positivos 5(10,2%)
Diagnéstico clinico 18 (36,7%)
Total 49 (100%)

Conclusiones: Para la infeccion bacteriana, la implantacién de la
PCR increment6 el diagnéstico etiol6gico en un 20% de los casos,
diagnosticindose un porcentaje importante sin confirmacién por
medios convencionales. Por ello es de utilidad, especialmente en
aquellos casos que tienen cultivo negativo. A pesar de todo, hubo un
37% de casos sin diagnéstico etiolégico. A destacar que todos los
casos bacterianos con positividad simultdnea de cultivo de LCR y
PCR fueron concordantes en los resultados; en aquellos con PCR
negativa y cultivo positivo, se trataba de bacterias que no forman
parte del kit de PCR. La rentabilidad sigue siendo baja en el caso de
las meningoencefalitis viricas, quedando el 41.7% sin diagnostico
etiolégico.

0395. RENTABILIDAD DIAGNOSTICA E IMPACTO CLINICO DEL USO
DE BIOFIRE®FILMARRAY®PNEUMONIA EN PACIENTES CRITICOS.
ESTUDIO PILOTO CON 21 PACIENTES

C. Sarvisé Buil, A. Rodriguez Oviedo, C. Benavet Bofill, E. Pic6-Plana,
F. Gomez Bertomeu, J. Tapiol Oliva, C. Martin Grau, G. Recio Comi,
S. Montolio Breva, M. Bodi Saera, T. Sans Mateu

y C. Gutiérrez Fornés

Hospital Universitari Joan XXIII, Tarragona.

Objetivos: Evaluar la utilidad de BIOFIRE®FILMARRAY®PNEUMONIA
(BFP) en pacientes criticos en relacién a la coincidencia de la identi-
ficacion respecto del cultivo (gold standard) y el impacto clinico ge-
nerado.

Material y métodos: Estudio prospectivo en una cohorte de pacientes
criticos. BFP se solicité para confirmar diagnéstico de sospecha. El
tratamiento antibiético (ATB) inicial o el cambio del ATB previo se
realiz6 siempre después de obtener la muestra respiratoria. Se con-
sideraron las caracteristicas demograficas, diagnéstico, tipo de mues-
tra y coincidencia en la identificacién entre técnicas. El impacto
clinico se valor6 a través de la accién implementada tras el resultado
en a) ATB desescalada y b) ATB escala. Las diferencias entre técnicas
se compararon con “chi?” y “Wilcox” test y la asociacién con correla-
cién de Spearman. Se considerd significativo una p < 0,05.
Resultados: Se incluyeron 21 pacientes y solo 1 muestra por pacien-
te, el 62% hombres, edad mediana 60 afios (24-76). Todas las muestras
fueron broncoaspirado de pacientes ventilados. Un mayor ndamero de
microorganismos (Mo) se identificé con BFP (n = 37) respecto del
cultivo (n = 28). Con los resultados se efectuaron 44 comparaciones
pareadas. La coincidencia global fue del 81,5% (21/27), en 12(27,3%) el
cultivo(-) pero BFP(+) y en 3(6,8%) el BFP (-) y cultivo (+). Sin embar-
go si consideramos solo los Mo que BFP es capaz de detectar, en solo
1 caso (H.influenzae) el BFP no detecto el germen que aparecié en
cultivo. En 3 casos, no se observo coincidencia, pero esos Mo no pue-
den ser detectados por el BFP. La mediana de ufc para cultivos fue de
3et+6 (5e+5 - 4e+6) mientras que la mediana de copias para BFP fue
de 10e+7 (1e+6-10e+7; p = 0,01). Se observé una correlacién positiva
pero no significativa (rho = 0,29) entre ufc y copias. Los diagndsticos
fueron neumonia asociada a VM (NAV: 10; 47,62%), neumonia comu-
nitaria (NAC: 3; 14,3%), traqueobronquitis (2; 9,5%) y broncoaspiracion
(n=1).Enlos restantes 5 casos se solicit6 para bisqueda de foco. BFP
permiti6 de forma precoz desescalar en 5 (23,8%) y escalar en 3 (14,2%)
casos. Ademas posibilité descartar foco en 4 (19%) casos y permitio
realizar diagnéstico etioldgico en 2 NAC con cultivo (-) por tratamien-
to adecuado. Finalmente, posibilité no iniciar tratamiento para Pseu-
domonas en 2 casos de NAV.

Conclusiones: Aunque no se observé correlacién entre ufc y copias,
la coincidencia entra ambas técnicas es muy buena, con mayor de-
teccién Mo por BFP. El uso clinico de BFP permiti6 adecuar de forma
precoz el tratamiento ATB empirico en 4/10 casos. Estos datos preli-
minares deberan ser confirmados por futuros estudios.

0396. IDENTIFICACION PRECOZ DE RESISTENCIA EXTREMA
EN PSEUDOMONAS AERUGINOSA MEDIANTE LA DETECCION
DE PICOS MARCADORES CON ESPECTROMETRIA DE MASAS
(MALDI-TOF, BRUCKER DALTONICS)

R. Clivillé', P. Jara', J.A. Martinez?, E. Megias', V. Ortiz!,
Y. Zboromyrska', I. Calvet!, S. Gonzalez!, X. Mulet? y A. Oliver?

IConsorcidel Laboratori Intercomarcal de I'Alt Penedés, I’Anoia i el
Garraf, Sant Joan Despi. ?Hospital Universitario Son Espases, Palma
de Mallorca.

Introduccion: Pseudomonas aeruginosa, con su gran capacidad de
diseminacién, adaptacion, resistencia intrinseca y adquisicién de me-
canismos de resistencia, es uno de los microorganismos multirresis-
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tentes con mas impacto clinico sobre todo en pacientes hospitalizados
y con infecciones graves. El 68% de las cepas extremadamente resis-
tentes (XDR) analizadas en el estudio COLIMERO pertenecian al clon
de alto riesgo ST175, siendo el clon mas abundante y ampliamente
distribuido en Espafia. Este clon se caracteriza por presentar dos picos
caracteristicos en su perfil proteico analizado por espectrometria de
masas (MALDI-ToF) con una m/z de 6.911 y 7.358.

Objetivos: Determinar la utilidad de usar los picos 6.911 y 7.358 como
posibles predictores precoces de resistencia extrema en P. aeruginosa,
en hospitales de segundo nivel con MALDI-ToF pero sin disponibilidad
de plataformas genéticas que permitan un estudio genotipico de las
cepas.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio prospectivo analizando un
conjunto de 389 muestras de P. aeruginosa aisladas de diferentes
muestras clinicas de pacientes infectados recibidas en el Laboratorio
de Microbiologia durante un periodo de 6 meses (desde el 1 de febre-
ro de 2018 hasta el 1 de agosto de 2018). La identificacién bacteriana
se realiz6 mediante Microscan (Beckman Coulter) y MALDI-ToF. La
sensibilidad antibiética se determiné con los paneles NC58 o NM44
de Microscan incluyendo 12 antibiéticos antipseudomdnicos de inte-
rés clinico. Se realizé un andlisis visual de presencia/ausencia de los
picos especificos descritos como marcadores de ST175 (6.911 m/z y
7.358 m/z) mediante MALDI-ToF. En cada andlisis se us6 un control
positivo (cepa del clon ST175 confirmado mediante MLST) con los dos
picos y un control negativo sin los picos correspondientes. La sensi-
bilidad a ceftolozano/tazobactam (MSD) y el cribaje de MBL (IPI,
Biomeérieux) se realiz6 mediante E-test. Se caracterizaron las MBL
detectadas mediante PCR. A las cepas clasificadas como XDR se les
realiz6 un estudio genético (MLST i PFGE) y una serotipificacién me-
diante el antigeno 0:4.

Resultados: El 11% (43) de las 389 cepas estudiadas presentaban re-
sistencia extrema. 39 de estas 43 cepas tenian los dos picos marca-
dores en su espectro. El 95% del total de cepas estudiadas eran
sensibles al ceftolozano/tazobactam. De las 39 cepas con los dos picos
marcadores, el 28% (11) eran resistentes para ceftolozano/tazobactam.
De éstas 6 eran productoras de carbapenemasa (tipo VIM-2). En 41
de las 43 cepas XDR se confirmé que pertenecian al clon ST175 me-
diante técnicas de Biologia Molecular (MLST y PFGE). La seroagluti-
nacion fue positiva en 35 de las 41 cepas pertenecientes al clon ST175.
En las dos cepas negativas para el clon ST175 la aglutinacién también
fue negativa y no se encontraron los picos en el andlisis proteico.

Doble pico
S 91%
E 93%
VPP 61%
VPN 99%

Conclusiones: Aunque requiere validacién local previa, la aplicacién
de esta técnica en Laboratorios de Microbiologia donde no es posible
realizar técnicas de Biologia Molecular, permitiria detectar la presen-
cia de P. aeruginosa XDR antes que con las técnicas de rutina habitua-
les, de manera que se podria optimizar un tratamiento empirico en
aquellos pacientes con infecciones severas mejorando su morbimor-
talidad.

0397. IDENTIFICACION DE BACTERIAS ANAEROBIAS UTILIZANDO
ESPECTROMETRIA DE MASAS MALDI TOF: 4 ANOS
DE EXPERIENCIA

L. Alcala, M. Marin, A. Ruiz, M.A. Fernandez Chico, L. Quiroga,
A. Martinez, P. Mufioz y B. Rodriguez Sanchez

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: La identificacién de aislados anaerobios es complicada
debido las dificultades que presenta en ocasiones su aislamiento. En

los Gltimos afios se ha demostrado que la espectrometria de masas
MALDI-TOF es una técnica de identificacion eficaz para estas bacterias
debido a la poca cantidad de biomasa que requiere y a la fiabilidad
de las identificaciones. En este estudio se evalud la utilidad de MALDI-
TOF para identificar aislados anaerobios en una serie de 4 afios (2013-
2016).

Material y métodos: A partir de colonias crecidas en agar Brucella en
condiciones de anaerobiosis se realizé su identificacion mediante
MALDI-TOF aplicando biomasa directamente sobre la placa de acero.
Se realiz6 una extraccién de proteinas en placa utilizando 1 ul de
acido férmico 100% y se cubri6 el pocillo con matriz -preparada si-
guiendo las instrucciones del fabricante (Bruker Daltonik)- una vez
seco el acido férmico. Todos los aislados que no pudieron identificar-
se de manera fiable mediante MALDI-TOF y aquellas especies cuya
identificacién no se habia evaluado previamente, se identificaron
mediante secuenciacién del gen 16S rRNA.

Resultados: De los 4.136 aislados analizados, 3.930 (95,0%) pudieron
identificarse hasta el nivel de especie, 96 (2,3%) hasta el nivel de gé-
nero y los 110 aislados restantes (2,7%) no pudieron identificarse de
manera fiable. Ademas, 89,5% de los aislados se identificé con alta
fiabilidad -valores de puntuacién > 1,8-y 6,7% mas con baja fiabilidad
-puntuacién < 1,8 y > 1,6-. Solamente el 3,8% de los aislados obtuvo
una puntuacién inferior a 1,6 o no se encontraron picos, lo que se
correlacioné con aquellos aislados que se identificaron solamente
hasta el nivel de género o que no pudieron identificarse. Por Gltimo,
no se encontraron diferencias significativas entre la identificacion de
aislados Gram-positivos y Gram-negativos mas alla de una identifi-
cacién de aislados Gram-positivos hasta el nivel de especie (94,2%)
ligeramente por debajo de la de los Gram-negativos (96,1%) y de la
media global (95,0%).

Conclusiones: La aplicacién de MALDI-TOF ha favorecido la identifi-
cacion rapida y fiable de bacterias anaerobias, coincidente con la
proporcionada por métodos moleculares. A lo largo de los cuatro afios
de estudio hemos podido comprobar cémo la identificaciéon de estos
microorganismos se hacia cada vez mas fiable debido a las mejoras
en la preparacién de la muestra y a la ampliacion de la base de datos.
Solo el 2,7% de los aislados analizados requirieron métodos molecu-
lares adicionales para poder obtener su identificacién final.

0398. IDENTIFICACION TEMPRANA DE ENTEROBACTERIAS
PORTADORAS DE BETALACTAMASAS DE ESPECTRO EXTENDIDO
DIRECTAMENTE DESDE FRASCO DE HEMOCULTIVO POSITIVO
MEDIANTE MALDI-TOF-MS

M. Urrutikoetxea Gutiérrez, M. Vidal-Garcia, F.E. Calvo Muro,
M. Sanchez Montiel y ].L. Diaz de Tuesta del Arco

Hospital de Basurto-Osakidetza, Bilbao.

Introduccion y objetivos: La espectrometria de masas ha revolucio-
nado la identificacién de microorganismos en hemocultivos, pero
también puede permitir la identificacién temprana de mecanismos
de resistencia. La deteccién de resistencia a través de la medida de la
actividad enzimatica, es uno de los métodos que mads se esta evaluan-
do actualmente. En un estudio previo, analizamos la presencia de un
pico de 370,5 m/z (correspondiente a la cefotaxima hidrolizada) como
marcador de betalactamasa de espectro extendido (BLEE) a partir de
colonia. La sensibilidad, especificidad, VPP y VPN obtenidos fueron
100%, 95,5%, 70,9% y 100% respectivamente. El objetivo del presente
estudio es evaluar la presencia de dicho pico (370,5 m/z) como pre-
dictor de BLEE a partir de hemocultivos.

Material y métodos: El estudio se llevo a cabo de forma prospectiva
entre enero y febrero de 2019. Aquellos hemocultivos positivos en los
que se visualizaban bacilos gramnegativos en la tincién de Gram, eran
sometidos a un protocolo de extraccion de proteinas para la identifi-
cacion de los microorganismos con ayuda del MALDI-TOF. Al pellet
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resultante, se le afiadian 30 pl de una disolucién de cefotaxima a
0,5 mg/ml y se incubaba durante una hora en un agitador a 37 °C. La
suspension se centrifugaba y se utilizaba 1 pl del sobrenadante para
el andlisis. El andlisis mediante espectrometria de masas se realizd
con un equipo MALDI-TOF Microflex LT(Bruker) especialmente cali-
brado para pesos moleculares entre 100 y 1.000 m/z. Se analiz6 la
presencia de picos 370,5, 396,5, 414,5, 478,5 y 456,5 m/z. Se conside-
r6 un analisis positivo, y por lo tanto, aislado productor de BLEE
cuando aparecia el pico a 370,5 m/z correspondiente a la cefotaxima
hidrolizada. Los aislados portadores de BLEE se analizaron mediante
la técnica “Check-Direct ESBL Screen” para BD MAX (Check-Points)
para confirmacién y tipado.

Resultados: Durante el periodo de estudio se analizaron 33 hemocul-
tivos positivos. Siendo el microorganismo mas frecuentemente iden-
tificado, Escherichia coli (24), seguido de Klebsiella pneumoniae (6), un
aislado de Raoultella ornithinolytica y un aislado de Serratia liquefaciens.
Se detect6 el pico de 370,5 m/z en 5 hemocultivos, Cuatro se confi-
maron como portadores de CTXM-1, siendo todos ellos E. coli. La cepa
restante era una K. pneumoniae sensible a las cefalosporinas de 3.2
generacién. Una cepa de K. pneumoniae y la S. liquefaciens fueron
negativas al test de hidrolisis mediante MALDI-TOF y presentaban una
betalactamasa tipo AmpC. El resto de aislados fueron sensibles a las
Cefalosporinas de 3.2 generacién y con ausencia de pico 370,5 m/z. Lo
que arroja una sensibilidad del 100% (4/4) y una especificidad del
96,5% (28/29) y un VPP del 80% y un VPN del 100%.

Conclusiones: La presencia del pico de 370,5 m/z permite detectar
BLEE a partir de hemocultivos positivos. Esta técnica es econémica y
rapida (alrededor de hora y media). Su elevado VPN permite descar-
tar la presencia de BLEE, lo que podria tener un importante impacto
en la terapéutica del paciente. Debido al bajo niimero de aislados
analizados, es dificil extraer conclusiones, pero parece que esta téc-
nica podria ser ttil para descartar BLEE. Sin embargo, son necesarios
mas estudios.

0399. IDENTIFICACION MICROBIANA DIRECTA
MEDIANTE MALDI-TOF DE LOS PRINCIPALES PATOGENOS
PRODUCTORES DE INFECCION DEL TRACTO URINARIO

S.B. Paredes Gomez, L. Sanchez de Prada, M. Cardabaz Arranz,
E. Cantén Benito, M.E. Alvarez Alonso, G.A. March Rossellé
y R. Ortiz de Lejarazu Leonardo

Hospital Clinico Universitario, Valladolid.

Introduccion: Las infecciones del tracto urinario (ITU) son muy co-
munes entre la poblacién. Ademas, representan la segunda causa de
sepsis. Para poder instaurar un tratamiento antimicrobiano adecuado
con la mayor brevedad posible es necesario disponer de una identi-
ficacién correcta y rapida del patégeno responsable de la ITU.
Objetivos: Realizar la identificacién microbiana mediante MALDI-TOF
directamente a partir de viales positivos utilizados en el sistema de
cribado de orinas ALFRED 60/AST.

Material y métodos: Se procesaron, mediante el sistema de cribado
Alfred 60/AST (Alifax, Padua, Italia), 63 muestras de orina monomi-
crobianas recibidas en el Servicio de Microbiologia del Hospital Cli-
nico Universitario de Valladolid durante julio y agosto de 2018. Alfred
60/AST inocula una alicuota de 500 pl de orina en un vial y monito-
riza mediante nefelometria el crecimiento microbiano durante 210
minutos. Si la orina es positiva, tras la incubacién, en el vial se puede
alcanzar una concentracién microbiana suficiente para proporcionar
una identificada directa valida mediante MALDI-TOF. Para realizar la
identificacion microbiana directa, el vial positivo se centrifugé dos
veces a 3.000 rpm durante 15 minutos, descartando el sobrenadante.
Una parte del sedimento se deposit6 sobre la tarjeta de identificacion
del MALDI Microflex LT (Bruker Daltonic GmbH, Bremen, Alemania),
se afiadi6 1 pl de matriz (acido alfa ciano 4-hidroxicinamico en 50%

acetonitrilo y 2,5% acido trifluoracético) y se procedio a la lectura de
la tarjeta. Se consideraron como identificaciones directas validas aque-
llas que proporcionaron una puntuacién > 2,00 en el primer microor-
ganismo del listado. Gold standard: identificacién mediante MALDI-TOF
de colonias con recuentos > 10.000 UFC/ml obtenidas a partir del
cultivo de orina.

Resultados: Los resultados de las identificaciones directas se muestran
en la tabla.

Porcentaje de identificacién microbiana directa mediante MALDI-TOF a partir
de viales positivos del sistema Alfred 60/AST

Identificacion directa Puntuacién media

/N (%)
Escherichia coli 46/47 (97,87) 2,20
Enterococcus faecalis 14/15 (93,33) 2,08
Enterococcus faecium 1/1 (100) 2,35
Total 61/63 (96,82) 2,22

Conclusiones: En cuatro horas es posible obtener una identificacién
microbiana directa de los principales patégenos de ITU a partir de
orinas con > 10.000 UFC/ml mediante la combinacién de los equipos
ALFRED 60/AST y MALDI-TOF.

0400. IDENTIFICACION A NIVEL DE ESPECIE DE AISLADOS
CLINICOS FECALES DE AEROMONAS MEDIANTE ESPECTROMETRIA
DE MASAS BASADA EN EL SISTEMA MALDI-TOF

E.D. Valverde, C. Colmenarejo, S. Illescas, C. Gaona, ].C. Gonzélez,
L. Garcia y A.M. Molina

Hospital General Universitario de Ciudad Real, Ciudad Real.

Introduccion y objetivos: Los sistemas de identificacién microbiana
clasicos analizan los caracteres fenotipicos de las cepas y son insufi-
cientes a la hora de discriminar entre las distintas especies del géne-
ro Aeromonas. El objetivo de este estudio fue evaluar la capacidad del
sistema MALDI-TOF para identificar de manera fiable los aislados de
Aeromonas a nivel de especie. Para ello hemos comparado el sistema
MALDI-TOF con un método molecular de referencia (secuenciacion
de un gen especifico) en la identificacién de nuestros aislados clinicos
de Aeromonas spp.

Material y métodos: Durante 2018 todos los aislamientos compatibles
con Aeromonas spp. aislados en agar CIN a partir de muestras de heces
de pacientes con gastroenteritis fueron identificados mediante el
equipo MALDI Biotyper (Bruker); aquéllas identificadas como especies
del género Aeromonas se enviaron al Centro Nacional de Microbiolo-
gia para su identificacién por el método de referencia, la secuenciacién
con analisis filogenético (MEGA) del gen dna]. Los resultados se en-
cuadraron en 2 categorias distintas, siguiendo los criterios de Bruker:
A (alta consistencia, el mejor candidato constituye una alta probabi-
lidad de identificacion de la especie) y B (baja consistencia, el mejor
candidato es una identificacién probable del género o una alta pro-
babilidad de identificacién de la especie. El mejor segundo candidato
constituye (1) identificacién probable del género o una alta probabi-
lidad de identificacion de la especie en la que el género es idéntico al
mejor candidato o (2) una no identificacién.

Resultados: Durante el periodo de estudio se recuperaron 45 aislados
de 5 especies distintas de Aeromonas, en una cepa no se pudo realizar
secuenciacién. MALDI-TOF identificé correctamente a nivel de especie
38 cepas (84,44%) (minimo score > 1,8). Clasificé en la categoria A 26
cepas (57,78%) (minimo score > 2,0), en todas ellas la identificacion
fue correcta a nivel de especie, excepto una cepa de A aquariorum, que
MALDI la identificé como A. veronii. En las 19 cepas que MALDI iden-
tificé como categoria B, en 5 ocasiones (minimo score > 1,9) la prime-
ra y la segunda identificacion propuesta era la misma y se
corresponde con la identificacion obtenida por secuenciacién. Cuan-
do la primera y segunda identificacién propuesta eran diferentes solo
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en el 50% de los casos (minimo score > 1,8) habia concordancia entre
la primera identificacién propuesta y la identificacién por secuencia-
cién, independientemente del valor del score. Los resultados se resu-
men en la tabla.

Categorizacion de aislamientos

ID secuenciacion dna] ~ Categoria A Categoria B Categoria B
1.2 candidato = 2. 1.2 # 2.2 (ID errénea)
A. aquariorum 1
A. caviae 19 3 10 (4)
A. hydrophila 2 2(1)
A. media 1(1)
A. veronii biovariedad 3 3
sobria
Total 26 6 13

Conclusiones: El sistema MALDI-TOF es capaz de identificar satisfac-
toriamente las especies mas frecuentes, A. caviae, A. veronii y A. hy-
drophila, siempre que se obtenga un resultado dentro de la categoria
A,y en la categoria B si la primera y la segunda identificacién coinci-
den. En el caso de especies infrecuentes como A. aquariorumy A. me-
dia, la identificacién solo seria fiable a nivel de género.

0401. CARACTERIZACION MEDIANTE ESPECTROMETRIA
DE MASAS MALDI-TOF DE CEPAS CON DUDOSA IDENTIFICACION
BIOQUIMICA

E. Cant6n Benito!, M. Cardaba Arranz', L. Sdnchez de Prada’,

S.B. Paredes Gémez!, C. Sdnchez Amo', L. Martin Fernandez',
M.A. Bratos Pérez!, MLI. Antolin Ayala’,

M.C. Garcia-Loygorri Jordan de Urries?, L. Lopez-Urrutia Lorente?,
M. de Frutos Serna, R. Ortiz de Lejarazu Leonardo'

y G.A. March Rossell6!

"Hospital Clinico Universitario, Valladolid. 2Hospital Comarcal, Medina
del Campo. *Hospital Universitario del Rio Hortega, Valladolid.

Introduccién y objetivos: La identificacién de microorganismos me-
diante pruebas bioquimicas presenta dificultades en ciertos grupos
microbianos. Para solventar dicha cuestion, en los laboratorios de
Microbiologia Clinica se introdujo el analisis mediante espectrometria
de masas Matrix-Assisted Laser Desorption/lonization-Time-Of-Flight
(MALDI-TOF). Este sistema se utiliza en el Hospital Clinico Universi-
tario de Valladolid (HCUV) como método de identificacion de los
microorganismos aislados a partir de muestras clinicas desde el afio
2012. Desde esta fecha, los hospitales de la provincia de Valladolid
han remitido al HCUV cepas microbianas que habian proporcionado
una identificacion bioquimica dudosa. El objetivo del estudio fue
recopilar y clasificar las identificaciones obtenidas mediante MALDI-
TOF a partir de estas cepas.

Material y métodos: Periodo de estudio: 2012-2018. Hospitales que
remitieron cepas al HCUV para su identificacion: Hospital de Medina
del Campo y Hospital Universitario Rio Hortega. Equipo utilizado:
MALDI Microflex LT (Bruker Daltonik GmbH, Bremen, Alemania) con
el software FlexControl v 3,4 y la matriz alfa-ciano-4-OH cindmico en
50% de acetonitrilo y 2,5% de acido trifluoroacético. Se consideraron
como identificaciones vélidas aquellas que proporcionaron una pun-
tuacién > 2,00 en el primer microorganismo del listado.
Resultados: Se recibieron 772 cepas. La tabla muestra el nimero de
cepas identificadas mediante MALDI-TOF en el HCUV junto con su
clasificacién. Las 772 cepas englobaron 224 especies microbianas
distintas, de las cuales 125 fueron grampositivas, 80 gramnegativas y
19 levaduras y hongos filamentosos. Las diez cepas identificadas con
mas frecuencia fueron Gardnerella vaginalis (57 aislados), Corynebac-
terium glucuronolyticum (36), Actinomyces turicensis (29), Actinomyces
neuii (22), Corynebacterium amycolatum (15), Actinomyces europaeus
(14), Actinomyces odontolyticus (14), Lactobacillus gasseri (14), Propio-

nibacterium acnes (14) y Corynebacterium tuberculostearicum (12).
Dentro de las levaduras, cabe destacar la identificaciéon de 4 aislados
de Candida auris. Esta cepa ha presentado problemas tanto en la iden-
tificacién bioquimica como en la realizada mediante el sistema
MALDI-TOF de BioMérieux.

Clasificacién y nimero de cepas identificadas mediante MALDI-TOF en el HCUV
remitidas por una identificacion bioquimica dudosa

Microorganismos gramnegativos 160 (20%)

Cocos 35
Aerobio/anaerobio facultativo 33
Anaerobio estricto 2
Bacilos 125
Aerobio/anaerobio facultativo 110
Anaerobio estricto 15

Microorganismos grampositivos 567 (73%)

Cocos 105
Aerobio/anaerobio facultativo 82
Anaerobio estricto 23
Bacilos 462
Aerobio/anaerobio facultativo 236
Anaerobio estricto 226

Levaduras y hongos filamentosos 45 (7%)

Conclusiones: Los bacilos grampositivos son el grupo bacteriano cuya
identificacién mediante pruebas bioquimicas conduce a resultados
dudosos con mayor frecuencia. El sistema MALDI-TOF resuelve satis-
factoriamente esta limitacién de la identificacién bioquimica conven-
cional.

0402. EVALUACION DEL SISTEMA FLOW PARA LA DETECCION
DE ENTEROPATOGENOS

B. Fidalgo Pardo, M. Martinez Yoldi, V. Pastor Salas,

C. Ballesté-Delpierre, C. Aylagas Alcaraz, P. Salvador Lucea,
M.A. Marcos Maeso, M. Alvarez Martinez, M.E. Valls Lolla,
J. Vila Estapé y F. Marco Reverte

Hospital Clinic de Barcelona, Barcelona.

Introduccién y objetivos: Las enfermedades diarreicas de origen
infeccioso constituyen una de las principales causas de enfermedad
en el ser humano. El sistema FLOW (Roche Diagnostics) es una plata-
forma de 4 equipos independientes controlada por un software espe-
cifico, que permite crear un flujo de trabajo automatizado que
incluye la extraccién, ensamblaje de la PCR y deteccién de los agentes
patégenos. El objetivo de este estudio fue la evaluacién del sistema
FLOW en la identificacién de enteropatégenos y la comparacién con
los métodos convencionales de diagnéstico utilizados en nuestro
centro.

Material y métodos: Se incluyeron en el estudio 200 heces de pa-
cientes atendidos en nuestro centro por un cuadro clinico de gastroen-
teritis. Las muestras se analizaron mediante métodos convencionales
(coprocultivo, microscopia, inmuncromatografia) y de forma retros-
pectiva se evaluaron con el sistema FLOW. La extracciéon del material
genético se realizo con el MagNa Pure 96. La amplificacion y deteccién
a tiempo real se llevd a cabo en un termociclador LightCycler 480 II
mediante una PCR multiplex modular en la que se utilizaron 3 pane-
les con los siguientes patégenos: Norovirus GG1 y GG2, Rotavirus A,
Adenovirus F, Astrovirus, Sapovirus, Salmonella spp, Shigella spp, E. coli
enteroinvasivo (ECEI), Campylobacter spp, Aeromonas spp, Yersinia
enterocolotica, Giardia lamblia, Cryptosporidium spp, Entamoeba histo-
lytica, Dientamoeba fragilis y Blastocystis hominis.

Resultados: Se analizaron 200 muestras, el 49% (98/200) fueron po-
sitivas por los métodos tradicionales y el 66% (132/200) por el sistema
FLOW. Un 21% (42/200) de las muestras analizadas por el FLOW fue-
ron polimicrobianas (29 con 2 microorganismos, 10 con 3 microorga-
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nismos, 2 con 4 microorganismos y 1 con 5 microorganismos)
mientras que las muestras evaluadas segtin los métodos convencio-
nales fueron todas monomicrobianas. Para los patégenos mas rele-
vantes causantes de gastroenteritis, se comparé el nimero de
detecciones obtenidas por microbiologia convencional y por el siste-
ma FLOW (tabla). Ademaés, en las muestras polimicrobianas se detec-
taron virus causantes de enfermedad diarreica (11 norovirus, 3
sapovirus y 1 astrovirus) que no fueron analizados por la metodologia
convencional.

Microorganismo* Métodos Sistema  MC negativo  MC positivo
convencionales (MC) Flow Flow positivo  Flow negativo
Campylobacter 39 56 20 3
Salmonella 21 24 4 1
Shigella/ECEI** 1 12 12 1
Yersinia 0 1 1 0
Aeromonas 0 3 3 0
Giardia 21 28 7 1]
Cryptosporidium 8 8 1 1
Rotavirus A 1 3 2 0

*No se incluyen microorganismos de dudosa patogenicidad como Blastocystis spp, En-
tamoeba spp y Dientamoeba spp. **No diferencia Shigella de ECEL

Conclusiones: El sistema FLOW presenta una mayor sensibilidad en la
identificacién de patégenos causantes de enfermedad diarreica. Ademas,
facilita la deteccion de microorganismos que no son analizados de
forma rutinaria y la caracterizacién de gastroenteritis de origen poli-
microbiano. Este sistema presenta importantes ventajas como la capa-
cidad de procesar un alto nimero de muestras o la reduccién de
errores humanos lo que ofrece una mejora en el diagnéstico. No obs-
tante, es necesario realizar estudios clinico-microbioldgicos para ase-
gurar la relevancia clinica de los patégenos identificados y optimizar
asi su incorporacion en la rutina del laboratorio.

0403. DIAGNOSTICO MICROBIOLOGICO POR SONICACION
EN INFECCIONES DE NEUROESTIMULADORES Y BOMBAS
DE INFUSION DE FARMACOS: ESTUDIO RETROSPECTIVO
DE LOS ANOS 2016-2017

B. Fuster, M. Chanza, N. Sanchis, I. Valero, F. Grossén Garcia
y C. Gimeno Cardona

Consorcio Hospital General Universitario de Valencia, Valencia.

Introduccién y objetivos: La implantacién de dispositivos biomédicos
ha ido aumentando en los Gltimos afios, junto con el riesgo de infec-
cién de los mismos, debiendo implementar pruebas para la deteccién
de estas infecciones. La contaminacién del dispositivo se produce

Tabla. Comunicacién 0403

generalmente durante el acto quirdrgico, por manipulaciones del
sistema o erosiones de la piel que lo cubre. Los agentes causales mas
frecuentes son Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis y
Propionibacterium acnes. El objetivo de este estudio es conocer las
infecciones producidas en ambos tipos de dispositivos: neuroestimu-
lador (NE) y bomba de infusién de farmacos(BI), durante un periodo
de dos afios.

Material y métodos: Se incluyeron en el estudio aquellas muestras
remitidas al Servicio de Microbiologia del Consorcio Hospital General
Universitario de Valencia procedentes de la Unidad del Dolor, con sos-
pecha de infeccién, durante los afios 2016-2017. Se recogieron retros-
pectivamente datos sobre los tipos de muestra, el procedimiento
microbiol6gico al que fueron sometidos y el aislamiento de microor-
ganismos. La sonicacién es un método til en el diagnéstico microbio-
légico de la infeccion de material protésico, pues permite liberar los
microorganismos de la biocapa, mejorando la rentabilidad del cultivo
convencional. Los dispositivos (NE/BI) fueron procesados como material
protésico siendo sometidos a sonicacién previa, cultivindose el mate-
rial obtenido siguiendo procedimientos SEIMC N°60 y 34.
Resultados: Se remitieron para estudio microbiolégico 18 muestras
correspondientes a 10 pacientes. En 6 casos (33,3%) se remitieron
dispositivos que fueron sometidos a sonicacion (S) y posterior cultivo
(C). El resto de muestras recibidas fueron: exudado quirdrgico pro-
fundo (5 = 27,8%), exudado quirdrgico superficial (2 = 11,1%), tejido
periprotésico (3 = 16,7%) y absceso abdominal (2 = 1,1%). En la tabla
se detallan los resultados obtenidos:

Conclusiones: En dos de los casos con resultado negativo las muestras
remitidas a Microbiologia fueron exudados sin acompafiarse del dis-
positivo, no pudiéndose realizar la sonicacién, corriendo el riesgo, por
tanto, de que se tratase de un falso negativo. En otros casos el origen
de la negatividad puede estar relacionada con el tratamiento antibi6-
tico previo a la cirugia. Aunque nuestra serie es todavia demasiado
corta observamos que en uno de los casos se obtuvo un aislamiento
procedente del dispositivo tras sonicacion, siendo negativa la muestra
de exudado de herida, lo que apoyaria, en principio, la utilidad de la
sonicacion en el diagnéstico microbiolégico.

0404. ESTUDIO DE HONGOS FILAMENTOSOS NO DERMATOFITOS
DURANTE EL PERIODO 2015-2018

N. Oliver, ]. Ortega, E. Garcia, C. Castro y E. Martin Mazuelos
Hospital Universitario de Valme, Sevilla.

Objetivos: Conocer la prevalencia de hongos filamentosos no derma-
tofitos aislados de muestras clinicas, en un hospital de segundo nivel
en los Gltimos 4 afios.

Paciente Dispositivo N.? muestras Tipo de muestra Procedimiento Resultado
recibidas
1 Neuroestimulador 1 Exudado quirtrgico profundo Cultivo Negativo
2 Neuroestimulador 3 Tejido periprotésico Cultivo S. epidermidis
Material protésico Sonicacién y cultivo S. epidermidis
Absceso abdominal Cultivo S. epidermidis
3 Neuroestimulador 3 Absceso abdominal Cultivo S. epidermidis
Tejido periprotésico Cultivo S. epidermidis
Material protésico Sonicacién y cultivo S. epidermidis
4 B.infusion 1 Tejido periprotésico Cultivo Negativo
5 Neuroestimulador 3 Exudado quirdrgico profundo Cultivo S. aureus
Exudado quirdrgico superficial Cultivo S. aureus
Exudado herida superficial Cultivo S. aureus
6 Neuroestimulador 1 Exudado quirtrgico profundo Cultivo S. aureus
7 Neuroestimulador 2 Exudado quirtrgico profundo Cultivo Negativo
Material protésico Sonicacién y cultivo Negativo
8 Neuroestimulador 2 Exudado de herida profunda Cultivo Negativo
Material protésico Sonicacién y cultivo Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA)
9 Neuroestimulador 1 Material protésico Sonicacién y cultivo Negativo
10 B.infusién 1 Material protésico Sonicacién y cultivo Negativo
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Material y métodos: Andlisis descriptivo retrospectivo de hongos
filamentosos no dermatofitos aislados en muestras clinicas en un
hospital de 2.2 nivel (2015-2018). Los hongos filamentosos fueron
identificados seglin técnicas convencionales (macroscépicas y micros-
copicas) y por MALDI-TOF (Bruker) siguiendo las instrucciones del
fabricante.

Resultados: Se han aislado 730 hongos filamentosos no dermatofitos
de diversas muestras clinicas, la mayoria respiratorias (51%) y 6ticas
(36,3%).

Distribucién de hongos filamentosos aislados en el periodo estudiado

Organismo 2015 2016 2017 2018
Mucorales Mucor spp. 1 1 3 -
Rhizomucor spp. 1 - 3 -
Rhizopus spp. 2 4 4 2
Dematidceos  Cladosporium spp. - - 3 7
Scedosporium spp. - 2 1 5
Alternaria spp. 2 2 2 4
Curvularia spp. - 1 - -
Hongos Fusarium spp. 5 3 8 4
hialinos Penicillium spp. - - - 7
Acremonium spp 1 1 - 2
Scopulariopsis brevicaulis - 3 - -
Trichoderma spp. - 3 - -
Paecelomyces spp. - - - 2
Beauveria bassiana - 1 - 1
Colletotrichum gloeosporioides - - - 1
Aspergillus niger 48 81 49 46
Aspergillus fumigatus 53 30 44 31
Aspergillus flavus 34 - 33 24
Aspergillus terreus 13 17 18 20
Otros Aspergillus spp* 5 9 17 16
Total 171 197 185 176

*A. nidulans (10); A. versicolor (4); A. tubingensis** (4); A. oryzae (4); A. glaucus (3);
A. ochraceus (3); A. sidowi **(2); A. candidus (2)A. ustus (2); A. screrotiorium (1); A. tam-
arii** (1); A. unguis (1). **Aspergillus cripticos.

Conclusiones: Aspergillus spp sigue siendo el hongo filamentoso mas
frecuentemente aislado, seguido de otros hongos hialinos, Dematiaceos
y Mucorales. Entre los Aspergillus spp. se observa en los 2 Giltimos afios
un incremento de nuevas especies menos frecuentes, incluidas espe-
cies cripticas (con posibles resistencias a los antiftingicos). En el tlti-
mo afio se observa una disminucién de Aspergillus spp. a costa de un
incremento de Dematiaceos y otros hongos hialinos, fundamental-
mente Scedosporium spp, Cladosporium spp, Fusarium spp, Penicillium
spp y Paecylomices spp, muchos de ellos potencialmente resistentes
a los antiftingicos.

0405. APLICACION DE UNA TECNICA DE BIOLUMINISCENCIA
PARA LA EVALUACION DE COMBINACIONES DE ANTIBIOTICOS
FRENTE A PSEUDOMONAS AERUGINOSA EXTREMADAMENTE
RESISTENTE

B. Puig-Collderram’, S. Domene?, M. Salva-Comas', M. de Padura’,
M. Jiménez!, M. Micd!, A. Siverio', M. Escolano’, M.M. Montero?,
J.P. Horcajada?, N. Prim/, E. Padilla’ y C. Segura’

"Laboratori de Referéncia de Catalunya, El Prat de Llobregat. *Servicio
de Enfermedades Infecciosas, Hospital del Mar, Barcelona.

Introduccién: Debido al incremento de infecciones por microorga-
nismos multirresistentes, el estudio de la actividad in vitro de com-
binaciones de antibidticos es cada vez mas importante en la practica
clinica. Sin embargo, el anlisis de las curvas de letalidad mediante el
recuento de células viables (UFC/ml) es muy laborioso. El disponer de
una técnica de bioluminiscencia, como alternativa mas rapida y sen-
cilla al recuento convencional, facilitaria la implementacién de estos
estudios en la rutina del laboratorio. El objetivo del estudio fue evaluar
un sistema de cuantificacién de ATP, el reactivo Bactec-Glo® y lumi-
németro GloMax®96 Microplate (Promega), como alternativa al re-

cuento convencional de colonias en estudios de combinaciones de
antibiéticos.

Material y métodos: En la fase de estandarizacion se estudi6 la co-
rrelacion de ambos métodos a diferentes concentraciones bacterianas
(10'-10° UFC/ml), y a tiempos diferentes de incubacién (0, 4, 8, 12 y
24 horas) en tres cepas pertenecientes a especies diferentes (Klebsie-
lla pneumoniae ATCC 1765, Escherichia coli BAA-2523 y un aislado
clinico de P. aeruginosa extremadamente resistente (XDR). Se realiza-
ron curvas de letalidad con la finalidad de evaluar las combinaciones
de antibidticos meropenem + colistina, meropenem-+amikacina, ce-
fotolozane/tazobactam + amikacina y cefotolozane/tazobactam + co-
listina en aislados XDR de P. aeruginosa. El anlisis se realizé de forma
paralela mediante el recuento convencional de células viables (UFC/ml)
y el método de bioluminiscencia (expresado en unidades relativas de
luz, URL/ml). El método convencional fue el gold standard para esta-
blecer los puntos de corte de sinergia y efecto bactericida.
Resultados: Los resultados de estandarizacién mostraron una eleva-
da correlacién entre ambos métodos para las tres cepas estudiadas, y
dentro del rango de 10-108 UFC/ml y en todos los tiempos analizados
(valores de 12 entre 0,98-1). El andlisis conjunto de los datos obtenidos
para todas las combinaciones de antibiéticos mostré una elevada
correlacién entre ambas técnicas. Mediante el test de Youden se de-
terminaron los puntos de corte de sinergia (n = 28) y efecto bacteri-
cida (n = 76) para la técnica de bioluminiscencia, que fueron de 1,87
logURL/ml (81,82% sensibilidad y 100% especificidad) y 1,11 logURL/ml
(95,65% sensibilidad y 75,58% especificidad) respectivamente.
Conclusiones: Los resultados obtenidos muestran que la técnica de
bioluminiscencia podria ser una buena alternativa al recuento con-
vencional de células viables en el estudio de combinaciones de anti-
biéticos facilitando su implementacién en la rutina de un laboratorio
clinico.

0406. ;PUEDE EL CICLO UMBRAL DE LA REACCION EN CADENA
DE LA POLIMERASA PREDECIR LA PRESENCIA DE TOXINA LIBRE
DE C. DIFFICILE?

J. Ligero Lopez, M.C. Gémez Criado, L. Puente Fuertes,
C.A. Garcia Gutiérrez, A.C. Galloti y B. Martinez Mondéjar

Hospital Universitario Severo Ochoa, Leganés.

Introduccidén y objetivos: Clostridium difficile es la principal causa de
diarrea asociada al consumo de antibidticos y de infeccién nosocomial
en pacientes hospitalizados y estd aumentando progresivamente la
incidencia en la comunidad. Las manifestaciones clinicas pueden
oscilar desde un estado de portador asintomatico, hasta cuadros gra-
ves tales como colitis pseudomembranosa o megacolon téxico. Los
métodos utilizados actualmente para el diagnostico tienen importan-
tes limitaciones. La deteccion de toxina por enzimoinmunoanalisis es
rapida y especifica pero con baja sensibilidad y los métodos molecu-
lares automatizados (PCR) son rapidos y sensibles pero con baja es-
pecificidad, ya que pueden detectar simples portadores que conducen
en ocasiones a un sobrediagnéstico. En este contexto, el cultivo toxi-
génico es una importante ayuda diagnéstica, pero requiere 48-72
horas para su lectura. Trabajos recientes han relacionado el ciclo
umbral (C,;) de la PCR con la presencia de toxina libre. El objetivo de
este trabajo es evaluar si el valor C; puede predecir la presencia de
toxina libre utilizando como referencia el resultado del cultivo toxi-
génico.

Material y métodos: Durante el periodo comprendido entre el 1 de
enero de 2018 y 15 de enero de 2019, se recogieron 1.376 muestras de
heces diarreicas con sospecha de infecciéon por C. difficile. A todas las
muestras se les realiz6 glutamato deshidrogenasa (GDH) por inmuno-
cromatografia (Health&Research C.difficile GDH) y cultivo en placas
CDIFF (Oxoid) que se incubaron durante 48-72 horas a 37 °Cy anaero-
biosis. A todas las muestras con GDH positiva se les realizé PCR (Ge-
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neXpert™ Cepheid), anotdndose el valor C,en las que se obtuvo un
resultado positivo. Se determind la produccién de toxina (Trinity Biotech
Uni-Gold™ C difficile Toxin A/B) a los cultivos con crecimiento de C. diffi-
cile. Se calculé la media y desviacién estandar del C, tanto de las mues-
tras con PCR y cultivo toxigénico positivo como PCR positiva y cultivo
toxigénico negativo con un programa estadistico (SPSS 15.0). Para la
comparacion de medias se utilizo el test de la t de Student.
Resultados: De las 1.376 muestras, 164 fueron GDH positivas y de
estas, 102 PCR positivas. De las 102 PCR positivas, se obtuvo un culti-
vo toxigénico positivo en 39 muestras, siendo negativo en las 63
restantes. En el grupo de cultivo toxigénico positivo 12/39 fueron
toxina binaria positiva y 3/39 presunto 027, mientras que en el de
cultivo toxigénico negativo 16/63 fueron toxina binaria positivay 1/63
presunto 027. La media del C;en el grupo con cultivo toxigénico po-
sitivo fue de 24,38 (rango 19-31 DE 3,2) y en el grupo con cultivo
toxigénico negativo de 25,79 (rango 20-37 DE 3,75), no siendo esta-
disticamente significativa la diferencia (p > 0,05).

Conclusiones: El valor C;no predijo la obtencién de un cultivo toxi-
génico positivo y por tanto la posibilidad de toxina libre. Nuestro bajo
tamarfio muestral fue una clara limitacion en nuestro estudio. Es im-
portante valorar con precaucién el resultado de la PCR, siendo los
parametros clinicos cruciales en el manejo del paciente. Urge la co-
mercializacion de sistemas ultrasensibles de deteccién y quizas cuan-
tificacion de toxina en heces.

0407. VALORACION DEL CITOMETRO DE FLUJO SYSMEX UF-40001
COMO METODO DE CRIBADO EN EL DIAGNOSTICO
DE LA INFECCION URINARIA

E. Pic6-Plana, C. Martin Grau, S. Montolio Breva, G. Recio Comi,
S. Ali Suérez, F. Gémez Bertomeu, C. Sarvisé Buil, ]. Tapiol Oliva,
C. Gutiérrez Fornés y T. Sans Mateu

Hospital Universitari Joan XXIII, Tarragona.

Introduccion y objetivos: Los métodos de cribado para el urocultivo
son una realidad que se impone actualmente en muchos laboratorios;
la baja tasa de positividad en los resultados obtenidos y la carga asis-
tencial obligan a proponer nuevos flujos de trabajo que permitan
rentabilizar en tiempo, coste y beneficio para el paciente los actuales
algoritmos diagnésticos. Entre las ventajas del citbmetro UF-4000i
figuran: precisién en el recuento de particulas (permitiendo estable-
cer puntos de corte para la siembra de muestras), e informacion re-
lativa al tipo de crecimiento bacteriano que predomina en la muestra
(parametro GRAM). El objetivo de este trabajo fue evaluar la utilidad
del sistema UF-4000I en nuestra poblacién.

Material y métodos: Estudio prospectivo realizado en 95 muestras
de extraccién hospitalaria: pacientes ingresados/atendidos en urgen-
cias con solicitud de sedimento urgente -mediante miccién esponta-
nea- por sospecha de infeccién urinaria. Independientemente del
resultado obtenido se les realizé urocultivo siguiendo el protocolo
actual del laboratorio. Se establecié como resultado positivo un cre-
cimiento en cultivo > 100.000 UFC/ml en mujeres y > 1.000 UFC/ml
en hombres. Se obtuvieron por curvas ROC los puntos de corte 6ptimos
de recuento bacteriano y de leucocitos para obtener la mayor sensi-
bilidad (S), especificidad (E), valor predictivo positivo (VPP) y valor
predictivo negativo (VPN). Se evalud la concordancia obtenida para el
pardmetro GRAM con resultado: negativo, bacterias gram positivas,
negativas o flora mixta. El andlisis estadistico se realizé con Rstudio.
Resultados: Descripcion de la poblacion estudiada: edad media/me-
diana (54,22/58); género (H: 36/37,89%; M: 59/62,11%); urocultivo
(Neg: 61/64,21%; Pos: 34/35,79%); Bacterias/ul media/mediana
(1.342,8/32,6); leucocitos/ul media/mediana (186,1/32,6). Punto de
corte para la poblacién general para bacterias y leucocitos (tabla 1).
En 60 muestras se obtuvieron datos para el pardmetro GRAM-sysmex
frente a urocultivo (tabla 2).

Tabla 1. Variable

AUC Cut-off S(%) E(%) VPP(%) VPN (%) Falsos
(uL) negativos (FN)
Bacterias  0,8508 29095 754 824 62,2 76,2 41% (32/78)
1C95%:
0,7625-0,939
(DeLong)
1258,60 61,8 90,2 77,8 80,9 19% (13/68)
Leucocitos 0,7854 4235 735 721 59,5 83,0 17% (9/53)
1C95%:
0,6877-0,8832
(DeLong)
103,35 61,8 83,7 67,7 79,7 20% (13/64)
Tabla 2
Gram-cultivo
Gram-SYSMEX NEG G+ G- FM
Neg 3 4 1 5
G+ 3 16 1 6
G- 0 2 8 7
FM 1 0 3 1 2
Indice kappa 0,30

Conclusiones: El analisis estadistico de nuestra serie muestra peores
resultados que otros trabajos publicados de mayor tamafio muestral.
Aplicando el punto de corte en bacterias optimizado para obtener una
mayor especificidad en el test, se hubieran sembrado un 75% de orinas
menos con una tasa FN 19%, de las cuales un 80% (8/10) tenian re-
cuentos > 100.000 UFC/ml. La correlacién entre el parametro Gram
- resultado urocultivo fue débil. Es necesario realizar un estudio con
mads tamafio muestral para valorar la posible implantacién de este
método en nuestro laboratorio.

0408. VARIABILIDAD DE LA CUANTIFICACION DE BLASTOCYSTIS
SPP. EN MUESTRAS FECALES DE UN MISMO PACIENTE

C. Matovelle', E. Rubio’, P. Gofii? y A. Beltran'

'Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa, Zaragoza. *Universidad de
Zaragoza, Zaragoza.

Introduccion y objetivos: Blastocystis spp. es un protozoo anaerobio
que tiene una distribucién mundial. Es considerado uno de los para-
sitos eucariotas mas prevalentes en muestras de heces humanas. Su
patogenia no se encuentra claramente definida, en Espaiia el criterio
establecido determina la necesidad de tratamiento en funcién de la
carga parasitaria, pero no existen datos acerca de la variabilidad de
dicha carga con el tiempo. El objetivo de este estudio fue demostrar
la estabilidad en el nimero de Blastocystis spp. encontrados en mues-
tras fecales, tipificado como > 5 0 < 5 parasitos por campo microsco-
pico de 400 aumentos en las muestras del mismo paciente, recogidas
en diferentes momentos.

Material y métodos: Se diseiié un estudio transversal, en el periodo
de un afio, desde el 1 de junio de 2017 hasta el 31 de mayo de 2018,
en el Servicio de Microbiologia y Parasitologia del Hospital Clinico
Universitario Lozano Blesa, Zaragoza, Espaiia. Se realizé un diagnds-
tico parasitolégico de 5,535 muestras fecales mediante microscopia
tras concentracién con formalina acetato de etilo, anotando el niime-
ro de Blastocystis spp. por campo encontrados en cada muestra; del
total de ellas 473 muestras (337 pacientes) fueron positivas para
Blastocystis spp. Se investigd la cuantificacién de Blastocystis spp. por
campo en cada una de las muestras de heces de aquellos pacientes a
los que se les solicit6 varias muestras fecales, encontrandose que 84
pacientes (24,9%) tuvieron mas de una muestra. Para analizar la rela-
cién entre la cuantificacién de Blastocystis spp. y la distancia tempo-
ral de las muestras fecales, se utiliz6 la prueba de chi cuadrado con
un nivel de significacién de p < 0,05.
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Resultados: De los 84 pacientes que tuvieron varias muestras fecales,
en 19 (22,6%) de ellos se solicité una nueva muestra un mes después
del primer andlisis. En 65 pacientes (77,38%) se solicitaron muestras
en dias consecutivos. Quince (78,9%) de las 19 muestras analizadas
con un mes de diferencia, mostraron el mismo resultado de Blasto-
cystis spp. por campo en las muestras, ya sea mas de 5 parasitos por
campo o menos/igual de 5 parasitos por campo. Sin embargo, cuando
las muestras se recogieron en dias consecutivos, 33 (50,7%) tuvieron
el mismo resultado de Blastocystis spp. por campo, y 32 (49,2%) tu-
vieron diferente cuantificacién. Se encontré una diferencia significa-
tiva entre la cuantificaciéon de Blastocystis spp. por campo y la
distancia temporal de la solicitud de las muestras de heces (p = 0,002).
Conclusiones: Se observ6 que existe una mayor variabilidad en el
naimero de Blastocystis spp. por campo en aquellas muestras que
fueron solicitadas en dias consecutivos, si se comparan con aquellas
muestras que fueron solicitadas con al menos un mes de diferencia
que presentaron cuantificaciones iguales. Esto sugiere que se deberia
solicitar mas de una muestra fecal para la investigacion de parasitos
antes de tomar una decisién terapéutica correcta en beneficio del
paciente.

0409. EVALUACION DEL SISTEMA ALFRED™ DE MONITORIZACION
DE TURBIDEZ SOBRE EL SONICADO DE CATETERES VENOSOS
CENTRALES

B. Alonso, M.C. Latorre, R. Cruces, D. Ampuero, L. Hoces,
P. Martin-Rabadan, C. Sanchez-Carrillo, B. Rodriguez, E. Bouza,
P. Mufioz y M. Guembe

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion y objetivos: Los métodos diagnésticos convencionales
de colonizacién de catéter son la técnica de Maki y la sonicacién. Sin
embargo, requieren al menos 24-48 h hasta la obtencién de resultados.
Por tanto, es necesaria la bisqueda de nuevos sistemas que agilicen
los resultados. El objetivo del estudio fue determinar la eficacia de la
combinacién del sistema de turbidimetria (Alfred™) con la espectro-
metria de masas (MALDI-TOF) sobre el sonicado de catéteres venosos
centrales (CVCs) para predecir colonizacion de catéter (CC) y bacte-
riemia relacionada con el catéter (BRC).

Material y métodos: Se incluyeron en el estudio aquellos CVCs reci-
bidos en el laboratorio de Microbiologia pertenecientes a pacientes
adultos ingresados en la institucién que hubieran firmado consenti-
miento informado. El procesamiento fue el siguiente: Fragmentos de
1-2 mm de la punta se inocularon en 2,5 ml de BHI y se sonicaron 1
min seguido de vértex vigoroso. A continuacion, la suspensién se
destind para Gram, cultivo cuantitativo (gold standard), y preincuba-
cién en el sistema Alfred™ durante 24 h o hasta alcanzar el 0,5 McFar-
land. Transcurrida la incubacién, se obtuvieron 3 alicuotas destinadas
a Gram, MALDI-TOF, y cultivo cuantitativo. Se analizaron los valores
de validez del nuevo procedimiento diagnéstico a las 8 h o > 8 h para
predecir CC y BRC comparado con el gold standard.

Resultados: Se incluyeron un total de 167 CVC, 33 (19,8%) de los
cuales estaban colonizados. Se confirmaron 21 episodios de BRC. La
distribucién de los microorganismos en los catéteres colonizados fue:
Gram+, 68,4%; Gram-, 5,3%; y levaduras 26,3%. Los valores de validez
para CCy BRC con el nuevo método para incubaciones de 8 h fueron,
respectivamente: S, 39,4%/61,9%; E, 100%/100%; VPP, 100%/100%; y
VPN, 87,0%/94,8%. Para incubaciones de > 8 h fueron, respectivamen-
te: S, 63,6%/71,4%; E, 100%/100%; VPP, 100%/100%; y VPN, 91,8%/96,1%
(tabla).

Conclusiones: La combinacién del sistema Alfred™ de turbidimetria
con la identificacion con MALDI-TOF sobre el sonicado de CVCs ha
demostrado ser una herramienta alternativa mas rapida que el culti-
vo convencional para descartar BRC, ya que la sensibilidad no fue lo
suficientemente alta como para poder ser utilizado como método

diagndstico. Son necesarios futuros estudios para determinar el im-
pacto clinico y econémico de esta aproximaciéon diagnoéstica.

Prevalencia S E VPP VPN
CcC
Gram 12,6 52,4 98,0 78,6 9,5
Alfred-Maldi (< 8 h) 19,8 394 100 100 87,0
Alfred-Maldi (> 8 h) 19,8 63,6 100 100 91,8
BRC
Alfred-Maldi (< 8 h) 12,6 619 100 100 94,8
Alfred-Maldi (> 8 h) 12,6 71,4 100 100 96,1

0410. RESCATE DE PLASMODIUM FALCIPARUM PARA CULTIVO
A PARTIR DE MUESTRAS DE SANGRE DE PACIENTES
CON MALARIA

S. Pérez Benavente', M. Linares, I. G. Azcarate?, P. Marin-Garcia?,
A. Puyet’, A. Diez' y J.M. Bautista'

"Universidad Complutense de Madrid e Instituto de Investigacion
Hospital 12 de octubre, Madrid. ?Universidad Rey Juan Carlos, Madrid.

Introduccién y objetivos: La caracterizacion del agente patégeno es
esencial para la investigacion sobre la relaciéon parasito-hospedador
en la infeccién de malaria, especialmente por si fuese resistente a
algn tratamiento antimalarico y para una potencial adscripcion epi-
demiolégica. Es por ello que la muestra de sangre tomada a un pa-
ciente con malaria puede ser utilizada para iniciar un cultivo in vitro
como base de la investigacion. Aunque se han desarrollado varios
métodos, la técnica utilizada para el cultivo in vitro de los estadios
intraeritrocitarios de P. falciparum sigue siendo esencialmente la mis-
ma que la descrita originalmente por Trager y Jensen (Science.
1976;193:673-5). Sobre la base de este método, nosotros proponemos
llevar la muestra de un paciente hasta su cultivo sincrénico a altas
parasitemias, que incluso permitan su andlisis proteémico.
Material y métodos: Nuestro enfoque se basa en el uso de una pe-
quefia alicuota (=1 ml.) de sangre de paciente con malaria para ser
cultivada en un medio con eritrocitos humanos frescos, a un hema-
tocrito entre el 0,8 y 1,5% y suplementado con AlbuMAX I para, cuan-
do se observe crecimiento, sincronizar el cultivo mediante métodos
alternados de sorbitol y Percoll.

Resultados: A partir de una muestra de sangre infectada con malaria,
se pueden obtener mediante el cultivo 2-3 semanas alrededor de
1-1,5 mg de proteina total del parasito. Sobre la base de las variables
parasitemia y volumen de glébulos rojos en cultivo (hematocrito),
proporcionamos una ecuacion para calcular con precision la cantidad
de medio completo necesario cada 24 horas, corregida en funcién de
la fase del ciclo y de la capacidad del matraz de cultivo. Ademas se
indican las condiciones para la reserva congelada de parasitos viables.
Conclusiones: Este protocolo permite obtener cultivos sincrénicos a
altas parasitemias para estudios comparativos sobre inmunogenicidad,
capacidad de adhesion (rosetting), resistencia a antimalaricos o de
expresion génica global.

0411. DIAGCORE GASTROINTESTINAL: DETECCION MOLECULAR
DE BACTERIA, VIRUS Y PARASITOS EN MUESTRA DE HECES

A. Fuentes Lopez!, A. de Salazar Gonzalez!, P. Casas Hidalgo?,
A. Pefia Monje!, M. Alvarez Estévez!, N. Chueca Porcuna!,
F. Garcia Garcia y F. Garcia Garcia’

"Hospital Universitario de San Cecilio, Granada. *Hospital Universitario
Ciudad de Jaén, Jaén.

Introduccion y objetivos: Diagcore gastrointestinal Panel (QUIAGEN)
es un ensayo multiplex de PCR en tiempo real que detecta e identifi-
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ca 24 patégenos del tracto digestivo incluyendo bacterias, virus y
parasitos simultineamente a partir de muestras de heces. En nuestro
estudio se analizo la rentabilidad diagnostica de dicho panel frente al
coprocultivo, deteccién de antigenos virales y concentracion para la
observacion parasitoldgica.

Material y métodos: Diagcore STAT-Dx GI permite la deteccién si-
multanea en 72 minutos de los siguientes patégenos gastrointestina-
les: 14 bacterias (E. coli entreoinvasivo/Shigella (ECEI/Shigella), E. coli
enterotoxigénico (ECET), E. coli enteropatégena (ECEP), E. coli ente-
roagregativa, Plesiomonas shigelloides, E. coli productor de toxina Shi-
ga (STEC), Vibrio cholerae, Vibrio vulnificus, Vibrio parahaemolyticus,
Yersinia enterocolitica, Salmonella, Campylobacter, E. coli 0157:H7 y
toxina A/B de Clostridium difficile); 4 parasitos (Cyclospora cayetanen-
sis, Entamoeba histolytica, Giardia lamblia, Cryptosporidium spp.)y 6
virus (Adenovirus F40/41, Norovirus GI-II, Rotavirus A, Astrovirus,
Sapovirus I, II, IV, V). Para este estudio, realizado desde abril a octubre
de 2018, se seleccionaron muestras de heces diarreicas. A todas ellas
se le realiz6 el proceso de rutina segin la solicitud diagndstica (co-
procultivo, estudio de parasitos y/o deteccién de antigenos virales) y
en paralelo fueron sometidas a estudio mediante Diagcore-STAT Dx.
Resultados: Se procesaron un total de 47 muestras siendo 30 (64%)
positivas mediante Diagcore: 5 Campylobacter, 7 toxinas de Clostridium
difficile, 2 Cryptosporidium, 1 ECEI/Shigella, 1 ECEP, 2 Norovirus G2, 1
STEC, 1 Norovirus G1, 1 Rotavirus y 2 Salmonella. En 7 muestras se
detectaron las siguientes co-infecciones: dos muestras con Norovirus
G1y Campylobacter, Giardia lamblia y Campylobacter, Norovirus G2 y
ECEI/Shigella, ECEP y toxina de C. difficile, Norovirus G2 y Campylobac-
ter y Norovirus G2 y ECEA. Las discordancias encontradas entre Dia-
gcore y la investigacion rutinaria empleada en nuestro laboratorio
fueron del 38%: n 12 muestras, el resultado fue negativo por los mé-
todos diagnésticos habituales del laboratorio, siendo positivo median-
te Diagcore GI: 2 toxinas de Clostridium difficile, 1 Campylobacter, 1
Norovirus G1, 1 Norovirus G2, 1 ECEP, 1 Campylobacter, 1 ECEI/Shige-
lla, 2 Cryptosporidium, 1 STEC, 1 Norovirus G1 + Campylobacter, 1
Norovirus G2+ ECEI/Shigella. Ademas, detectamos un cultivo positivo
para Salmonella que la PCR no detect6, y ademas encontramos discor-
dancias a nivel de detecciéon de antigenos virales, se detectaron 2
Norovirus G1 que por Diagcore fueron Norovirus G2.

Conclusiones: Diagcore GI panel presenta mejor sensibilidad que los
métodos de rutina para la identificaciéon de patégenos responsables
de sindromes intestinales. Permite su deteccién en situaciones de
urgencia e incluye patégenos que por los métodos convencionales son
muy dificiles de identificar.

0412. ANALISIS DE LAS CARACTERISTICAS RADIOLOGICAS
MEDIANTE RESONANCIA MAGNETICA EN UNA COHORTE
DE PACIENTES CON MENINGITIS TUBERCULOSA

F. Medina', A. Sinchez-Montalva', A. Pla Esperanzi?, T. Tértola3,
F. Salvador!, ]. Espinosa-Pereiro!, P. Bosch-Nicolau' e I. Molina’

'Departamento de Enfermedades Infecciosas, Hospital Vall d’Hebron,
Universidad Auténoma de Barcelona, PROSICS, Barcelona.
?Departamento de Radiologia. Hospital Vall d’Hebron, Barcelona.
3Departamento de Microbiologia, Hospital Vall d’'Hebron, Universidad
Autonoma de Barcelona, Barcelona.

Introduccioén: La meningitis tuberculosa (MTB) es la forma mads gra-
ve de tuberculosis extrapulmonar. El espectro clinico es amplio y
puede no ser especifico, lo que dificulta el diagnéstico temprano,
aumentando las complicaciones y mortalidad asociadas.

Objetivos: Describir las principales caracteristicas radiolégicas me-
diante la resonancia magnética (RM), asi como caracteristicas clinicas,
de laboratorio y evolucién de los pacientes con MTB.

Material y métodos: Estudio retrospectivo donde se analizaron las
historias clinicas de pacientes con MTB diagnosticados en el Hospital

Universitario Vall d’Hebron de Barcelona, entre los afios 2007 y 2018.
Se incluyeron los pacientes con MTB confirmada microbiolégicamen-
te y los con MTB probable.

Resultados: Revisamos 30 casos de MTB, un 70% fueron hombres, la
media de edad fue de 41,8 + 25,4, el 60% eran inmigrantes. Como
comorbilidades principales destacaban: enfermedad renal crénica
(23%), diabetes mellitus (20%), hepatopatia crénica (13%), alcoholismo
(10%), inmunosupresion (43%) principalmente VIH (23% del total),
pero también enfermedades autoinmunes, inmunosupresion farma-
colégica por trasplante o enfermedad hemato-oncolégica. Al ingreso
estaban presentes como sintomas y hallazgos clinicos predominantes:
fiebre (100%), cefalea (93,3%), irritabilidad y signos meningeos (53,3%),
vémito (30%), déficit neurolégico y compromiso de pares craneales
(36,7%). Un 30% present6 convulsiones al ingreso y un 43,3% presen-
taron al menos una crisis comicial durante la hospitalizacién. La me-
dia de puntuacién de la escala de coma Glasgow en los pacientes
hospitalizados fue de 12. El cultivo del LCR fue positivo en el 38% de
los casos. La afectacién leptomeningea y el infarto cerebral fueron los
hallazgos mas frecuentes en resonancia magnética con 68% y 46%
respectivamente, seguidos de tuberculoma, hidrocefalia, cerebritis
focal, neuritis y ventriculitis. Un 26,7% requirié derivaciéon ventricu-
loperitoneal. En el andlisis univariado, la presencia de enfermedad
renal crénica mostré una asociacién significativa con la ausencia de
alteraciones en la RM cerebral. La mortalidad global fue del 23%,
siendo el 16% directamente atribuible a la MTB. Un 48% presentaron
déficits neurolégicos atribuibles a la MTB a un afio postratamiento.
La presencia en la RMN de leptomeningitis e infarto cerebral fueron
predictores de mal pronéstico (93% frente a 43%, p 0,013; y 71% fren-
te a21%, p 0,021; respectivamente) definido como el evento compues-
to de mortalidad por cualquier causa y secuelas. Sin embargo, en el
andlisis multivariado se perdi la significacién, probablemente debi-
do a una falta de potencia estadistica (leptomeningitis (OR 9,5 (IC95%,
0,84-106,4)); infarto cerebral (OR 4,7 (1C95%, 0,7-31,5)).
Conclusiones: En nuestra serie de pacientes con MTB se confirma la
elevada mortalidad y secuelas de esta patologia. Las técnicas de ima-
gen muestran un elevado porcentaje de alteraciones, siendo las mas
frecuentes la afectacion leptomeningea y los infartos cerebrales. En
nuestro estudio ambos se asociaron a mal prondéstico. Inesperada-
mente, los pacientes con enfermedad renal crénica mostraron una
menor incidencia de hallazgos en la RM. El diagnéstico y tratamiento
precoz siguen siendo cruciales en la MTB. La RM puede ayudar a es-
tratificar a los pacientes segiin el riesgo de muerte o complicaciones
neuroldgicas asociadas.

0413. EXPERIENCIA CON LA TOMOGRAFIA CON EMISION
DE POSITRONES (PET/TC) EN EL DIAGNOSTICO DE ENDOCARDITIS
INFECCIOSA EN UN HOSPITAL UNIVERSITARIO

S. Calzado, A.P. Caresia, M. Pedrosa, S. Pere, ]. Jaumandreu,
I. Sanfeliu, E. Guillaumet, L. Guillamén, M. Navarro,
E. van den Eynde, L. Falgueras, M. Cervantes y O. Gasch

Corporacié Sanitari Parc Tauli, Sabadell.

Introduccion y objetivos: La endocarditis infecciosa (EI) es una en-
tidad con elevada morbimortalidad asociada. Un diagndstico y trata-
miento tardios conllevan un peor pronéstico. El uso de la PET/TC para
el diagndstico de endocarditis protésica fue incorporado en el algo-
ritmo propuesto por la European Society of Cardiology (2015), mejo-
rando la sensibilidad de los criterios modificados de Duke. Numerosos
estudios le confieren un valor parecido en el diagnéstico de la El sobre
marcapasos. El objetivo de este estudio es describir la experiencia con
la PET/TC para el diagnéstico de EI en un hospital universitario.

Material y métodos: Estudio retrospectivo unicéntrico con inclusion
de todos los pacientes con sospecha de El infecciosa entre enero de
2013 y diciembre de 2018, a los que se practicé ecocardiografia y PET/TC.
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Se recopilé prospectivamente la informacién clinica, microbiolégica,
terapéutica y evolutiva en un protocolo estandarizado y se establecié
el diagnéstico final teniendo en cuenta los criterios modificados de
Duke, el valor de la PET/TC y el juicio clinico del equipo multidisciplinar
de endocarditis de nuestra institucion. Se calcularon los valores de La
sensibilidad y especificidad de la PET/TC para el diagnéstico de EI. Los
datos se analizaron mediante el programa SPSSv21.

Resultados: En el periodo de estudio, se realizé6 PET/TC (ademas de
ecocardiografia) por sospecha de El a 15 portadores de valvula proté-
sica, 8 pacientes con marcapasos y 6 pacientes con valvula nativa. De
todos ellos, finalmente, 22 fueron diagnosticados de endocarditis. De
los pacientes diagnosticados, 11 (50%) fueron sobre valvula protésica
(6 mecanicas, 4 biolégicas y 1 TAVI), 5 (22%) sobre marcapasos y 6
(27%) sobre valvula nativa. La adquisicién fue comunitaria en 16 (73%)
pacientes, siendo S. aureus y Enterococcus sp. los agentes etiolgicos
mas frecuentes (32% cada uno). La ecocardiografia identificé lesiones
en 11 pacientes (50%): regurgitaciéon en 7 (31%), vegetaciones en 9
(40%) y absceso en 1 (4%). En la PET/TC se observé captacién de 18F-
fluorodeoxiglucosa (18F-FDG) en 11 (50%) valvulas protésicas, 4 (18%)
en el cable del marcapasos, 2 (9%) en valvulas nativas y 3 (13%) en
varios focos a distancia. Para el diagnéstico de la EI sobre valvula
protésica la PET/TC present6 una sensibilidad del 100% y especificidad
50%. En el caso de la infeccién de sobre marcapasos resulté una sen-
sibilidad del 80% y una especificidad del 100%.En la deteccién de EI
sobre valvula nativa sensibilidad de la PET/TC fue del 33%.
Conclusiones: En nuestra experiencia, la PET/TC mostré una alta
sensibilidad para el diagnéstico de EI protésica y de marcapasos. La
especificidad fue excelente para la EI sobre marcapasos, pero se vio
disminuida en los casos de valvula protésica por preparacién insufi-
ciente y/o por exposicién antibiética previa prolongada. Por contra,
la sensibilidad para el diagnéstico de EI nativa fue muy baja.

Sesién P-10:
Aspectos microbiolégicos y clinicos del VIH
Viernes, 24 de mayo de 2019 - Sala Péster - 14:30 h

0414. ESTUDIO DE FACTORES ASOCIADOS A BLIPS Y REPLICACION
DE BAJO NIVEL (RBN) EN PACIENTES CON INFECCION POR VIH

M. Torralba, P. Horrillo Sinchez de Ocafia, M. Mozo Ruiz,

A. Serrano Martinez, R. Torres Sanchez del Arco, J. Salillas Hernando,
S. Gilaberte Reyzabal, M. Pacheco Martinez-Atienza

y M. Liébana Gémez

Hospital Universitario de Guadalajara, Guadalajara.

Introduccién y objetivos: El objetivo del TARV es lograr una carga
viral (CV) del VIH por debajo del limite de deteccién (< 50 copias/ml).
Sin embargo, muchos pacientes no logran dicho objetivo, aunque
tampoco existe una replicacién viral > 500-1.000 copias/ml que per-
mita la realizacién de un test de resistencias. Nuestros objetivos fue-
ron, conocer la incidencia de la blips asi como de RBN, analizar los
factores asociados a los mismos y determinar la evolucién inmuno-
virolégica en estos pacientes.

Material y métodos: Diseiio de cohorte retrospectivo. Se analizaron
todos los pacientes en TARV estable desde 2013-2018 en nuestro
Hospital y que habian logrado al menos una CV < 50 copias/ml y con
al menos 3 CV. Se defini6 un blip como la deteccién de una CV > 50
y < 1.000 copias/ml y posterior CV < 50 copias/ml y una RBN como la
deteccion de dos cargas virales consecutivas 50-1.000 copias/ml y
posterior indetectabilidad. Se estudi6 el tipo de TARV, la evolucién
inmunoldgica en los pacientes con blips y RBN en una cuarta y quin-
ta determinacién consecutiva. Se estudio el tiempo entre los blips o

RBN frente a los pacientes con CV indetectable. Se realiz6 regresion
multivariante logistica y binomial negativa para estudiar la asociacién
entre el n.* de blips o RBN y cada una de las estrategias de antirretro-
virales y la aparicion de nuevas RBN, ajustado por tiempo de exposi-
cién.

Resultados: Se estudiaron 534 estrategias de antirretrovirales en 377
pacientes con una mediana de edad 49 afios (IIC: 42-54). El 70% fueron
varones con una mediana de 600 CD4 (IIC: 440-850 cel/mm?). Tras una
mediana de seguimiento de 2,1 afios (IIC: 1,3-3,4) y 1.280 personas-afio
con 3.250 cargas virales realizadas se observaron 251 blips (0,20
“blips”/persona-afio)y 132 episodios de RBN, (0,103 RBN/afio). El tiem-
po hasta la siguiente analitica tras un blip fue de 10 dias menos que
aquellos sin blip pero sin significancia estadistica (p = 0,214). No hubo
mayor incremento de CD4 entre aquellos que presentaron blip
(p=0,461) 0 RBN (p = 0,445) frente a aquellos sin blips o RBN. No hubo
mayor riesgo de fracaso virolégico (> 1.000 copias/ml) en aquellos con
blips 0 RBN (solo hubo 4 fracasos viroldgicos). Los Lint tuvieron menos
blips (OR 0,60; IC95%: 0,40-0,89; p = 0,010) y menos RBN (OR 0,5; IC95%
0,31-0,82; p = 0,001) que el resto de las estrategias. Las monoterapias
presentaron mas RBN (OR 2; 1C95% 1,1-3,7; p = 0,023). Estas diferencias
desaparecen cuando ajustamos por tiempo de seguimiento. La Gnica
variable que se asocid, ajustado por tiempo de seguimiento, de aparicién
de una RBN (CV: 50-1.000) fue el haber tenido una previamente (IRR:
6,7; 1C95%: 4,8-9,2; p < 0,001).

Conclusiones: Los blips y 1a RBN son un problema frecuente en nues-
tro medio. La mayoria de los clinicos no adelantan las analiticas. En
nuestro estudio, los blips y la RBN no aumentan el riesgo de fracaso
virolégico ni de una disminucién del incremento de linfocitos CDA4.
Haber presentado una RBN predispone a una nueva RBN. No asi los
blips.

0415. EVALUAR LA DETECCION DE ADN PROVIRAL DEL VIRUS
DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA EN SANGRE ENTERA Y SEMEN
CON EL SISTEMA COBAS 4800 DE ROCHE

A. Paciente, S. Ojeda, A. Yahari y E.C. Sturba
Stamboulian Laboratorio, Buenos Aires.

Introduccién: La deteccién cualitativa de ADN del virus de inmuno-
deficiencia humana (VIH) se utiliza para el diagnéstico de recién
nacidos de madre VIH positivas, en el sindrome retroviral agudo y en
algunas situaciones especiales como los contacto de alto riesgo y en
fase de células espermaticas en parejas discordantes dentro de pro-
tocolos de fertilizacion. Sin embargo no existen equipos comerciales
para su realizacién en nuestro pais como en otras partes del mundo,
excepto el Cobas/Ampliprep Cobas/Tagman HIV-1 Qual test version
2.0 IVD ® (CAP).

Objetivos: Evaluar la capacidad de deteccién de VIH en muestras de
sangre entera y en fase de células espermaticas, obtenidas por el
procedimiento de swim up en semen (SU), con el sistema Cobas 4800
de Roche, el mismo que se encuentra validado para la realizacién de
carga viral de VIH con el equipo Cobas® HIV-1.

Material y métodos: Se procesaron 50 muestras, 19 de sangre entera
de paciente VIH positivos bajo tratamiento, con cargas virales < 20
copias/mly diferentes concentraciones de CD4 segiin las indicaciones
del equipo CAP y 6 muestras de SU contaminadas con células CD4 de
pacientes infectados por VIH obtenidas por el método de Ficoll-paque.
Las 25 muestras restantes corresponden a muestras negativas con
CAP, 21 de sangre entera de pacientes No infectados por VIH, y 4 de
ellas fueron Swim up de pacientes VIH negativos no contaminadas.
Todas las muestras fueron procesadas por ambas metodologias, CAP
y Cobas 4800 con el equipo Cobas® HIV-1.

Resultados: De las 25 muestras positivas 1 de ellas fue invalida por
ambas metodologias por indicar deteccién de coagulos en el sistema
de aislamiento automatizado de ambos sistemas. El resto 24 muestras
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fueron positivas por ambas metodologias con un 100% de acuerdo. De
las 25 muestras negativas, 1 de ellas dio invalida solo por la metodo-
logia Cobas 4800 por presentar coagulos en el sistema de aislamien-
to automatizado. En el resto la concordancia fue del 100%.
Conclusiones: La metodologia Cobas 4800 para detectar carga viral
de HIV con el equipo Cobas® HIV-1 es (til para la deteccién de ADN
proviral en sangre entera y Swim up. Los resultados muestran 100%
de concordancia con la metodologia utilizada y validada hasta el
momento Cobas Ampliprep/Cobas Tagman HIV 1 Qual V 2.0 IVD. La
implementacién de la nueva metodologia otorga una mayor versati-
lidad a la prestacién, permitiendo obtener los resultados urgentes en
poco tiempo y reducir los tiempos de entrega, ya que existe la poten-
cialidad de poder procesarlo diariamente.

0416. INFLUENCIA DEL TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL
DE INICIO EN LA NORMALIZACION DEL COCIENTE CD4/CD8

E. Moreno-Garcia', P. Arazo Garcés' y S. Serrano Villar?

"Hospital Universitario Miguel Servet, Zaragoza. ?Hospital Ramén y
Cajal, Madrid.

Introduccion: La inversién del cociente CD4/CD8 se ha asociado con
un incremento de la morbimortalidad por eventos no SIDA. Actual-
mente, los regimenes de tratamiento antirretroviral (TAR) son muy
efectivos en la reducciéon de la carga viral, sin embargo, se observa
con relativa frecuencia una recuperaciéon inmunolégica incompleta
en algunos pacientes. Aunque previamente se ha realizado algin
estudio, todavia se desconoce si existen diferencias entre las diversas
pautas de TAR respecto a la normalizacién del cociente CD4/CD8.
Objetivos: Analizar la probable asociacion entre la normalizacién del
cociente CD4/CD8 y el TAR de inicio.

Material y métodos: Estudio de cohortes retrospectivas de pacientes
adultos VIH naive con cociente CD4/CD8 < 1 en seguimiento por la
Unidad de Enfermedades Infecciosas del Hospital Universitario Miguel
Servet. Se estudia la asociacién entre los diferentes esquemas de TAR
de inicio y la normalizacién del cociente CD4/CD8 en los dos primeros
afios.

Resultados: Se estudiaron 40 pacientes. Entre las pautas de trata-
miento elegidas, se utilizaron dos inhibidores de la transcriptasa in-
versa analogos de nucleésidos (ITIAN) asociados a un inhibidor de la
transcriptasa inversa no analogo a los nucleésidos (ITINN) en el 70%,
un inhibidor de la proteasa (IP) en el 27,5% y un inhibidor de la inte-
grasa (INI) el 2,5%. No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre los diferentes TAR y la normalizacién del cociente
CD4/CD8 (p = 0,573 ITINN, p = 0,312 IPy p = 0,215 INI).
Conclusiones: No se han encontrado diferencias entre las diferentes
pautas de inicio de TAR. Por ello, son necesarios futuros estudios con
un mayor tamafio muestral para confirmarse.

0417. SITUACION INMUNOVIROLOGICA DE LOS PACIENTES
CON VIH DIAGNOSTICADOS EN EL ANO 2018 EN UN HOSPITAL
DE TERCER NIVEL

J.M. Garcia Brufién, ]. Moreno Diaz, A. Pascual Catalan, D. Gil Pérez,
G. Acebes Repiso, L. Letona Giménez, U. Asin Samper
y P. Arazo Garcés

Hospital Universitario Miguel Servet, Zaragoza.

Objetivos: Estudio retrospectivo descriptivo realizado para valorar el
estado inmunolégico y virolégico de los pacientes diagnosticados de
VIH en el afio 2018 en nuestro hospital (tercer nivel, referencia de
Aragén). Ademads, y como objetivo secundario pretendia objetivar el
tiempo desde el diagnéstico a la indicacién del TAR en una consulta
estandar (CE) frente a consulta de alta resolucién (CAR).

Material y métodos: Desde el servicio de Farmacia se han recogido
todos los pacientes (n = 110) que por primera vez se les dispensa TAR
en el 2018. De los 50 pacientes naive se valoraron los siguientes pa-
rametros: Caracteristicas epidemioldgicas, Motivo de diagndstico,
Quién diagnostica la infeccién, CD4 y CV: basal, a las 4-8 semanas,
12-14 semanas y/o Gltima visita. En el item “tiempo desde el diagnés-
tico hasta la indicacién del TAR” se valoran dos grupos: Pacientes
atendidos en CE (15 pacientes) frente a CAR (25 pacientes), siendo
excluidos aquellos que recibieron TAR durante el ingreso.
Resultados: Destaca que el 76% de los pacientes naive fueron hombres,
con una edad media de 39,8 afios. El principal motivo de diagnéstico
fue una relacién de riesgo, seguido por sintomas clinicos, ser un pa-
ciente inmigrante y presentar un proceso oportunista. Por otra parte,
la mayoria de los pacientes son diagnosticados por Atencién Primaria
o por OMSIDA (ONG de nuestra ciudad que realiza el test rapido),
siendo estas entidades las responsables de mas del 75% de los diag-
noésticos (38% respectivamente), siendo el 24% durante la hospitaliza-
cién. Ademas, cabe destacar los datos obtenidos por la consulta de
Alta Resolucién, permitiendo un acceso precoz al TAR (14 dias respec-
to a 36 dias en CE). Otro dato significativo es que el 64% de los pacien-
tes presentaron CD4 < 350 al diagndstico (30% < 200 CD4), debutando
ocho de ellos con una infeccién oportunista. Hubo dos fallecimientos.
Un dato relevante son los valores basales de carga viral, con cifras muy
altas (> 1.000.000 c/ml). Sin embargo, a las 12-14 semanas del inicio
del TAR, el descenso es muy significativo. Por Gltimo, la evolucion de
los linfocitos CD4 presenta una evolucién favorable desde el inicio del
TAR, con una cifra media final de 1.370.

Conclusiones: En nuestro sector el perfil del paciente con VIH diag-
nosticado en el afio 2018 es: varén, de edad media, solicita el estudio
Atencién Primaria, una ONG o se realiza en hospitalizacién por una
infeccién oportunista, presenta una elevada carga viral, y hay dos
terceras partes con diagnéstico tardio. Ademas, la creaciéon de una
consulta de Alta Resolucion permite acceder de forma mas precoz al
TAR con beneficio individual y de salud publica.

0418. RIESGO DE EVENTOS CARDIOVASCULARES
EN EL PACIENTE VIH

Y. Borjas Soldevila, M.A. Ribot Sans6, M. Arrizabalaga Asenjo,
M. Raya Cruz y A. Payeras Cifre

Hospital Universitario Son Llatzer, Palma.

Objetivos: Describir los factores de riesgo de eventos cardiovasculares
en pacientes con infeccién por VIH en un hospital de segundo nivel.
Material y métodos: Andlisis descriptivo de los factores de riesgo
cardiovascular en un corte transversal de pacientes con infecciéon VIH
atendidos en el Hospital Universitario Son Llatzer, comparando pa-
cientes que han presentado algiin evento, con pacientes sin eventos.
Resultados: Se han incluido 156 pacientes de los cuales 111 eran
hombres (71,1%). La mediana de edad fue de 51,5 afios (r: 23-84). El
89,1% eran espafioles. 37 pacientes (23,7%) eran homosexuales, 54
(34,6%) heterosexuales, 54 (35,6%) habian sido usuarios de drogas
por via parenteral, 2 (1,2%) se infectaron tras transfusion de hemo-
derivados y 9 (5,7%) la via de transmision era desconocida. 152 (97,4%)
seguia controles en consultas externas. 143 (91,6%) tenian carga
viral indetectable en la Gltima visita, 13 detectable con una media-
na de carga viral 134 copias (rango 53-46.600). La media de CD4 fue
710 (DE 333). La estimacion de la probabilidad de riesgo de enfer-
medad cardiovascular a los 10 afios se calculd con la escala de Fra-
mingham con una puntuacién media de 9,48% (DE 7,05) y con la
escala Regicor de 3,33% (DE 2,51). Respecto a los factores de riesgo
cardiovascular recogidos, 16 (10,2%) pacientes tenian hipertension
arterial (HTA), 38 (24,3%) dislipemia (DLP), 9 (5,7%) diabetes melli-
tus (DM), 64 (41%) presentaban obesidad con un IMC > 25 y 69
(44,2%) eran fumadores con una media de paquetes-afio 25,7 (DE
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21,39). En cuanto a otras comorbilidades, las mas frecuentes fueron:
microalbuminuria en 105 pacientes (67,3%), seguido de enfermedad
renal crénica con filtrado glomerular (CKD-EPI) < 60 ml/min en 21
pacientes (13,4%), proteinuria en 15 (9,6%) (uno de ellos en rango
nefrético). Se ha recogido un total de 13 eventos cardiovasculares
en 10 pacientes: 4 infartos agudos de miocardio, 4 casos de dngor,
4 ictus/Accidente isquémico transitorio (AIT) y 1 isquemia vascular
periférica. La mediana de edad en este grupo fue de 54,5 afios (r:
48-69), siendo todos hombres. Como factores de riesgo cardiovas-
cular, 7 pacientes eran fumadores o exfumadores, 4 eran obesos. 2
de los pacientes tenian HTA, 5 DLP, 4 DM, 6 microalbuminuria y 1
proteinuria en rango nefrético. El Gnico factor de riesgo que se re-
lacion6 de forma estadisticamente significativa con la presentaciéon
de eventos cardiovasculares fue la diabetes mellitus.
Conclusiones: Los pacientes VIH de nuestro ambito que presentaron
eventos cardiovasculares eran todos hombres jévenes, con al menos
un factor de riesgo cardiovascular, siendo la mayoria no hipertensos
y no diabéticos. Los eventos coronarios fueron los mas frecuentemen-
te descritos, y el factor de riesgo que se relacioné de forma estadisti-
camente significativa con la presentacion de eventos fue la diabetes
mellitus.

0419. SEROPREVALENCIA DE LA INFECCION POR VIRUS HEPATITIS
A (VHA) Y SARAMPION EN PACIENTES VIH DE UN HOSPITAL
COMARCAL DE CATALUNA

N. Reguart Oto, A. Almuedo Riera, P. Monz6 Gallo,
M. Tamayo Pintado, E. Llargués Rocabruna y E. Deig Comerma

Fundaci6 Hospital Asil de Granollers, Granollers.

Introduccion: Desde junio del 2016 se han descrito varios brotes de
infeccién por sarampién y VHA en Europa, afectando principalmente
a hombres que tiene sexo con otros hombres (HSH). Los pacientes con
infeccién por VIH son un colectivo de alto riesgo ya que suelen pre-
sentar mas complicaciones durante el trascurso de dichas infecciones.
Ambas son facilmente prevenibles mediante la vacunacién. El objeti-
vo de este estudio fue comprobar la seroprevalencia para la sarampién
y hepatitis A de los pacientes con infeccién por VIH de nuestro hos-
pital.

Material y métodos: Se realiz6é un estudio transversal retrospectivo
entre enero y octubre del 2018, con el fin de determinar la tasa de
inmunidad serolégica para VHA y sarampién, asi como los factores
asociados a éstas en un hospital comarcal. Se registraron datos demo-
graficos, incluido el riesgo de adquisicion de VIH y la regién de origen,
asi como datos serolégicos. El registro de vacunacién fue recogido solo
en los casos en que estaba disponible.

Resultados: Se incluyeron 156 pacientes VIH positivos, de los cuales
125 (80,1%) fueron hombres con una mediana de edad de 48 afios
(10,8%), siendo 43 (27,6%) extranjeros, con la siguiente distribucién
por continentes: Africa 69,7%, América 27,9%, y Europa 2,3%. Sobre
los factores de riesgo para VIH: 25 casos (16%) eran HSH, en 73 pa-
cientes (46,8%) el factor de riesgo fueron las relaciones heterosexua-
les, 37 (23,7%) eran ADVP y en 21 casos (13,5%) el factor de riesgo
fue desconocido. En nuestra muestra, 20 pacientes (12,8%) eran VIH
de categoria C al diagnéstico. La media de CD4 al diagndstico fue
369,8 con una desviacion estandar (DE) de 867,2 y los CD4 en mo-
mento de recogida de datos fueron de 656,2 (DE 475,6). En total, 122
(78,7%) presentaron IgG para el VHA y 136 (90,7%) presentaron IgG
positiva para el sarampién. Tan solo 5 (3,2%) fueron seronegativos
para ambos. Entre los extranjeros, 42 (97,7%) presentaron IgG posi-
tivas para VHA y 32 (74,4%) 1gG positivas para el sarampién. Los
datos sobre vacunacién tan solo pudieron recogerse en 17 pacientes
(8,3%). No se encontraron diferencias significativas en relacién a
nacionalidad, factores de riesgo de VIH, datos sobre vacunacién ni
cifras de CD4.

Conclusiones: Este estudio identifica una proporcién significativa de
VIH positivos susceptibles a infeccién por VHA. Sin embargo, esta
condicién no se objetiva en la infeccién por sarampién debido a la
adecuada vacunacién. Por otra parte, nuestra experiencia ha puesto
de manifiesto un déficit en el registro de vacunacién a nivel regional
de estos pacientes. Estos resultados ratifican la importancia del cri-
bado y la inmunizacién de VHA y el sarampidn para los pacientes VIH
positivos.

0420. PACIENTES VIH DE NUEVO DIAGNOSTICO. TODAVIA
UN DESAFIO

T. Soler Maniega, B. Fernandez-Caso, S. Gémez de Frutos,
A.M. Fraile Torres, C.M. Serrano Morago, R. Morato Gonzalez,
L. Cardefioso Domingo y B. Buendia Moreno

Hospital Universitario de La Princesa, Madrid.

Introduccién: Los perfiles clinicos de los pacientes infectados por el
VIH son una fuente esencial de informacién epidemiolégica. No solo
facilitan el andlisis de la pandemia del VIH, sino que también favore-
cen la implementacion de estrategias de prevencion y atencién sani-
taria. El objetivo de este estudio es describir las caracteristicas
epidemioldgicas y clinicas de una serie de pacientes infectados por
VIH en el momento del diagnéstico.

Material y métodos: Se trata de un estudio descriptivo transversal
realizado en el Hospital Universitario La Princesa durante un pe-
riodo de 2 afios comprendido entre 2016-2018. El estudio incluye
a todos los pacientes con VIH de reciente diagndstico mediante
técnica de inmunoensayo de microparticulas quimioluminiscentes
(ArchitectHIVAg/Ab Combo, Abbott), que se confirmaron median-
te un ensayo rapido de inmunocromatografia (Geenius HIV1/2,
BioRad) para verificar la presencia de anticuerpos contra el VIH-1/2
y pruebas rt-PCR para determinar la carga viral (Cobas VIH-1,
Roche).

Resultados: 71 pacientes fueron VIH-1 positivos. De todos, el 87,32%
(N = 62) eran hombres y la edad media en el momento del diagnés-
tico fue de 35 afios (IQR = 17). El 84,51% (N = 60) de los pacientes
comunicé conductas sexuales de riesgo, entre los cuales el 78,3%
(N = 47) eran hombres que tenian relaciones sexuales con hombres
(HSH). Para el 68,1% (N = 49) de los pacientes, su pais de origen era
Espafia, mientras que el 29,2% (N = 21) eran latinoamericanos. La
mediana del recuento inicial de células T CD4 fue 364,84
(IQR = 354,85). La proporcién de individuos que tenian un recuento
de CD4 menor de 350 (diagnéstico tardio) y de 200 células/mm?
(enfermedad avanzada) fue de 10/71 y 22/71, respectivamente. La
carga viral inicial fue de entre 1.000 y 100.000 copias/ml en el 25,35%
(N =18) de los pacientes, mientras que el 73,23% (N = 52) tenia
carga viral superior a 100.000. Solo un paciente tuvo carga viral
inferior a 1.000. En el momento del diagnéstico, el 14,08% (N = 10)
de los pacientes tenia una enfermedad definitoria del SIDA, siendo
las principales enfermedades oportunistas descritas: infeccién por
citomegalovirus y linfoma no Hodgkin. Marcadores serolégicos:
21,12% (N = 15) infeccién por VHB, 1,41% (n = 1) VHC activo y 25,35%
(N = 18) prueba treponémica positiva para sifilis. Ademas, el 35,21%
(N = 25) presentaba infecciones de transmisién sexual previas o
concomitantes.

Conclusiones: En general, los pacientes diagnosticados con infeccién
por VIH fueron predominantemente hombres espafioles que adqui-
rieron la infeccién por contacto sexual, principalmente HSH. Las coin-
fecciones con otras infecciones de transmisién sexual fueron
frecuentes. A pesar de tener pruebas de VIH gratuitas y confidenciales
en Espafia, el 45% de las personas diagnosticadas recientemente pre-
sentaron diagndstico tardio o enfermedad avanzada. De modo que,
nuestro estudio confirma que la infeccién oculta sigue siendo un
desafio en nuestro entorno.
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0421. CARACTERISTICAS DE LA POBLACION INFECTADA POR VIH
TIPO 2 EN UN HOSPITAL COMARCAL

C. Ocafia Losada, A.B. Lozano Serrano, E. Fernandez Fuertes,
I. Pérez Camacho, J.M. Fernandez Peldez y N. Castillo Ferndndez

Hospital de Poniente, El Ejido.

Introduccién: El VIH-2 presenta caracteristicas estructurales propias
respecto al VIH-1 que conllevan diferencias en cuanto al curso clinico,
sensibilidad a los distintos farmacos antirretrovirales y respuesta a
los mismos. Por esto, es fundamental evitar errores diagnésticos que
lleven a pautas de TAR inadecuadas con el riesgo de seleccion de
cepas con mutaciones de resistencias de dificil rescate. En los Gltimos
afios ha aumentado el diagnéstico de nuevos casos en Europa, rela-
cionado con los movimientos migratorios. Aproximadamente el 35%
de la poblacién atendida en nuestro hospital son inmigrantes, repre-
sentando a su vez la mitad de los enfermos de la consulta de VIH. El
objetivo de este estudio es conocer las caracteristicas de la infeccién
VIH-2 en la poblacién atendida en nuestro centro.

Material y métodos: Estudio descriptivo realizado en el Hospital de
Poniente desde enero/1999 hasta diciembre/2018 en el que se reco-
gieron datos sociodemograficos, clinicos e inmunovirolégicos de pa-
cientes infectados por el VIH-2 atendidos en nuestra consulta.
Resultados: Del total de 787 pacientes VIH atendidos en ese periodo,
28 (3,5%) presentaban infeccién VIH-2, 8 de ellos con coinfeccion por
VIH-1. Hombres 60,7%. Edad media 50 afios. Tres gestantes al diag-
nostico (1 cesarea por CVP detectable). 9 casos (32%) en los tltimos
3 afios. El TAR se basd en IP en el 83% de los casos, siendo daruna-
vir/cobicistat el mds utilizado (75%), seguido por los INI (29%). Dos
pacientes tenian pautas de rescate por cepas con multiresistencias.
Cuatro pacientes no han precisado inicio de TAR. En el seguimiento
(mediana de 9 afios, rango 1-19), se observé una media de aumento
de CD4 en sujetos con TAR de 111,5 cels/mm?. Dos pacientes fallecie-
ron, por adenocarcinoma gastrico metastasico y neurocisticercosis
respectivamente.

Pais de origen Guinea-Bissau (57%)
Senegal (21%)
Ghana (10,7%)
Gambia (7,1%)

Brasil (1 paciente)

Transmisi6n 96% HTSX; 1 caso vertical
Estadio al diagnéstico 35,7% A2, 28,6% A3, 21,4% C3
Infecciones oportunistas 21%

50% TBC

33,3% Pneumocystis jirovecii

16,7% Toxoplasmosis
CVP al inicio 60,7% indetectables

CVP media: 2.846 cop/ml
Recuento CD4 al inicio <200: 35,7%

Media 367,39 cels/mm?
CD4 nadir <200: 42,8%

42% coinfecciéon VIH 1+2
Pacientes con TAR en tltimo control 86,2%

70,8% indetectables

Recuperacién inmunolégica (< 200 CD4)
<200CD4 33,3%

200-500 CD4 58,3%

500 CD4 8,3%

Conclusiones: La infeccién por el VIH-2 es relativamente frecuente
entre los inmigrantes procedentes de Africa Occidental, con aumento
del ndmero de casos diagnosticados en nuestra area en relacién con
fenémenos migratorios. De transmisién heterosexual fundamental-
mente, los pacientes presentan al inicio del seguimiento cargas vira-
les menores y lento descenso de CD4 (mas marcado en coinfeccién
VIH 1+2), pero con progresion estadio SIDA también. Los sujetos con
mayor inmunosupresién tienen una recuperaciéon mas lenta de los
CDA4. No esta claro el momento en el que se debe iniciar el TAR, sien-
do las pautas basadas en IP (darunavir) las mas utilizadas en nuestra
serie.

0422. VARIABILIDAD DEL PESO TRAS EL CAMBIO
DE ANTIRRETORVIRAL EN UNA POBLACION VIH. VALOR
DE LA ALBUMINA COMO INDICE PRONOSTICO

M. Martin Asenjo’, .M. Martin Guerra', C.J. Duefias Gutiérrez!,

A. Masabeu Urrutia?, C. Rodriguez Martin’, L. Rodriguez Fernandez',
E. Tapia Moral', S. Gutiérrez Génzalez', P. Telleria Gomez!,

C. Novoa Fernandez', .M. Gallego Gil', F. Ruiz Llano!, I. Gil Gonzalez!
y J.M. Prieto de Paula’

"Hospital Clinico Universitario, Valladolid. ?Hospital de Palamds,
Girona.

Introduccién y objetivos: El aumento de peso en los pacientes VIH
se ha asociado con la terapia antirretroviral, especialmente al inicio
del tratamiento. Escasos estudios objetivan lo que ocurren tras un
cambio de terapia. Asi mismo, los niveles bajos de albumina al diag-
ndstico se han asociado con una peor progresion de la infeccién. El
objetivo de este estudio es analizar la variabilidad de peso tras un
cambio en la terapia antirretroviral y establecer la relacién de los
niveles de albumina con la aparicién de eventos graves no relaciona-
dos con el SIDA.

Material y métodos: Estudio observacional descriptivo transversal
que incluye pacientes VIH en tratamiento desde hace al menos dos
afios. Se mide variabilidad del peso en dos afios, situacion de la en-
fermedad y albumina al diagnostico y presencia de enfermedades no
definitorias de SIDA al final del estudio. Todos los analisis se realiza-
ron con el paquete estadistico SPSS-22.

Resultados: De los 443 pacientes en tratamiento se incluyeron 382
pacientes, predominantemente varones (79,3%). Los varones, al diag-
nostico, presentaban por situacién inmunologica y virologica. Los
pacientes con tratamiento tnico a lo largo de su enfermedad presen-
tan ganancia de peso con IN (4,8 + 2,85 kg) e IP (4,5 + 1,29 kg)
[p < 0,005]. Los que cambian de régimen presentan ganancia con IN
(6,5 +2,74 kg) e IP (5,05 + 3,07) [p < 0,005]. Los principales motivos
para el cambio de tratamiento son la intolerancia a los farmacos y el
fracaso viral. El 30,6% de los pacientes presenta hipoalbuminemia al
diagnostico. Los pacientes eran predominantemente varones, con un
mayor tiempo de evolucién de la infeccién, peor situacién inmuno-
légica y viroldgica al diagndstico. La presencia de hipoalbuminemia
al diagnostico se asocia con la aparicion de eventos no definitorios de
SIDA a lo largo de la infeccion (p < 0,001), especialmente con neopla-
sias y enfermedades cardiovasculares (p < 0,001).

Conclusiones: El inicio del TAR o el cambio de régimen con IN e IP
supone un incremento de peso en pacientes VIH, por lo que se debe-
rian de potencias otras medidas que eviten un aumento del riesgo
cardiovascular. La hipoalbuminemia al diagnostico de la infeccién se
asocia con una mayor probabilidad de eventos no definitorios de SIDA,
tales como eventos cardiovasculares o neoplasias. Por ello, su deter-
minacién al diagndstico puede suponer un marcador prondstico de
la enfermedad.

0423. CALIDAD DE VIDA RELACIONADA CON LA SALUD
EN UNA COHORTE MADRILENA DE PACIENTES
CON INFECCION CRONICA POR VIH

A. Gimeno Garcia', C. Montero Hernandez', A.Il. Franco Moreno',
E. Garcia Carrasco', E. Gaspar Garcia?, B. Alejos?, S. Arponen’,
D. Corps Fernandez', P. Galindo Jara' y M.J. Garcia Navarro!

Hospital Universitario de Torrejon, Torrejon de Ardoz. 2Hospital de
Zafra, Zafra. *Centro Nacional de Epidemiologia, Instituto de Salud
Carlos III, Madrid.

Introduccién: Actualmente, el paciente VIH con acceso a TARGA,
tiene una expectativa de vida practicamente equivalente a la de los
pacientes sin infecciéon VIH; sin embargo, la Calidad de Vida Relacio-
nada con la Salud (CVRS) es significativamente mds baja. Autores
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europeos plantean que los paises que han alcanzado o estan préximos
a alcanzar el objetivo 90-90-90 de UNAIDS, deberian trabajar en el
“cuarto 90”, entendido como que el 90% de los pacientes con carga
viral del VIH suprimida disfrute de una buena CVRS. El objetivo de
este estudio fue conocer la CVRS en una cohorte madrilefia de pacien-
tes VIH.

Material y métodos: Se incluyeron todos los pacientes atendidos en
las consultas monograficas de VIH entre septiembre de 2011 y no-
viembre de 2017. Se excluyeron los pacientes fallecidos, trasladados
a otro centro o pérdidas de seguimiento. Para evaluar la CVRS se
entreg6 el cuestionario MOS-SF-30 (Medical Outcomes Study Survey-
Short Form de 30 items), entre febrero y noviembre de 2017 a los
pacientes que desearon participar voluntariamente y firmaron el
consentimiento informado. Se trata de un cuestionario de calidad de
vida especifico para poblacién VIH, que destaca por sus buenos indi-
cadores psicométricos, y ha sido validado en un hospital universitario
de la Comunidad de Madrid. De sus 30 items, 22 items se miden con
una escala ordinal de 5 puntos (0 a 4) y 8 items con una escala ordinal
de 3 puntos (0 a 2). La puntuacién de los distintos items son sumados
previa inversion de los items 13, 15, 17 y 20 y se obtiene una puntua-
cién directa de CVRS, que varia en un rango de 0 (el grado mas bajo
de CVRS) a 100 (el mas alto).

Resultados: De los 334 pacientes atendidos en consultas, 93 se ex-
cluyeron por pérdida de seguimiento, traslado o exitus y otros 43 por
analfabetismo o porque rechazaron participar. De las 198 encuestas
entregadas, 26 no fueron devueltas, 8 se entregaron sin responder y
6 no fueron validas. Se analizaron 158 encuestas validas. La tasa de
respuesta fue muy elevada (86%). La puntuacién media en el MOS-
SF-30 fue 68,2 (IC95%: 65,1-71,3), similar a la reportada en otros es-
tudios que han utilizado este mismo cuestionario. Los items con
mayor puntuacién fueron “Actividad diaria” y “Funcionamiento social”

Media DE Intervalo Rango
de confianza 95% posible
CVRS (escala completa) 68,2 19,7 65,1 71,3 0-100
Salud general percibida 24 1,1 2,2 2,5 0-4
Dolor 3,0 11 2,8 32 0-4
Funcionamiento fisico 10,0 2,8 9,5 10,4 0-12
Actividad diaria 34 1,1 3.2 3,6 0-4
Funcionamiento social 32 13 3,0 34 0-4
Salud mental 12,4 4,6 11,7 13,1 0-20
Energia/fatiga 9,6 3,8 9,0 10,2 0-16
Malestar respecto a la salud 10,2 4.8 9,5 11,0 0-16
Funcionamiento cognitivo 11,4 4,2 10,8 12,1 0-16
Calidad de vida percibida 2,6 1,0 2,4 2,7 0-4
Transicion de salud 2,9 1,0 2,7 3,0 0-4

Conclusiones: La CVRS es un marcador de calidad asistencial. La CVRS
reportada por los pacientes en nuestro centro es comparable a la
publicada por otros investigadores.

0424. CRIBADO DEL CANCER ANAL EN PACIENTES VIH:
APORTACION DE NUEVAS HERRAMIENTAS DE MICROBIOLOGIA
MOLECULAR

A. Gimeno!, M. Diez?, J. Hurtado!, M. Ventero', C. Gosalvez',
A. Hernandez', B. Cuallado', J. Ferri, ].C. Rodriguez' y ]. Portilla®

1Servicio de Microbiologia; ?Unidad de Enfermedades Infecciosas;
3Servicio de Cirugia, Hospital General Universitario de Alicante
(ISABIAL), Alicante.

Introduccion: La incidencia de cancer anal (CA) en hombres que tienen
sexo con hombres (HSH) e infeccién por VIH es elevada. La anuscopia
de alta resolucién (AAR) con biopsia anal es la técnica de referencia
para el diagnéstico de la neoplasia intraepitelial anal (NIA). La AAR no
esta disponible en muchos centros y el cribado habitual se realiza por
citologia anal y deteccién cualitativa de VPH. Nuestro objetivo fue

analizar si la cuantificacién del ADN de VPH y el estudio del microbio-
ma en canal anal pueden mejorar el sistema actual de cribado.
Material y métodos: Pacientes: en 39 HSH con VIH realizamos ana-
lisis citolégico, deteccion cualitativa y cuantitativa de VPH, estudio
del microbioma y AAR (técnica de referencia). Calculamos la sensibi-
lidad (S) y especificidad (E) para las técnicas de cribado. Muestras:
exudados anales. Procedimiento: se cuantific6 mediante qPCR, la
carga viral del genotipo 16 (CV-VPH-16) utilizando cebadores y sonda
Tagman especificos; también se cuantificé el ADN humano (18S rRNA,
ThermoFisher Scientific) para normalizar los resultados (copias vira-
les/célula humana). El microbioma se realiz6 mediante Illumina “16S
metagenomic Sequencing Library”. La calidad de las secuencias se
analizé con el programa FASTQC y se depuraron con el programa
Trimmomatic. El andlisis comparativo del microbioma se realizé con
el programa Qiime2.

Resultados: Patron de referencia: se diagnosticaron 19 casos de NIA
de un total de 39 AAR realizadas. Prevalencia de NIA: 48%. Citologia
anal: detect6 la presencia de NIA en 8/19 casos y 7 concordaban con
la AAR; E: 94%; S: 45%. Deteccion cualitativa de VPH: fue positiva en
16 muestras para el genotipo 16, 4 para el genotipo 18, 15 para otros
genotipos de alto riesgo; en tres casos no se detect6 la presencia VPH.
S: 94%; E: 5%. Cuantificacién CV-VPH. Inicialmente se calcul6 la curva
ROC para determinar el valor de la CV-VPH-16 para el cual se obtenia
una mayor S y E para el diagnéstico de NIA por AAR. El punto de
corte fue: 195,35 copias de VPH/célula humana, clasificando la CV-
VPH-16 en alta o baja. La CV-VPH alta se correlacion6 significativa-
mente con diagnéstico de NIA por AAR (p = 0,03). La CV-VPH-16
mostré S: 87% y E: 80%. Microbioma: se estudié el microbioma de 25
muestras, 13 positivas para NIA, y 12 negativas. La media de géneros
encontrados en las muestras con NIA fue de 71, con un indice de
Shannon medio de 4,05. En los pacientes sin NIA, la media de géneros
encontrados fue 67 y el indice de Shannon medio 3,9, sin observar
diferencias significativas en pacientes con o sin NIA. Los géneros
predominantes fueron Prevotella spp, Faecalibacterium spp y Fusobac-
terium spp, que se aislaron en todos los pacientes.

Conclusiones: La deteccién cualitativa de VPH16 y la citologia son
métodos de cribado que presentan importantes limitaciones de sen-
sibilidad y especificidad. Nuestros datos sugieren que la cuantificacién
del ADN del VPH-16 en células del canal anal, puede mejorar la sen-
sibilidad y especificidad del cepillado anal para el diagnéstico de NIA,
y elegir mejor aquellos pacientes candidatos a AAR.

0425. NUEVOS DIAGNOSTICOS DE INFECCION POR HTLV 1/2
EN LOS GLTIMOS 10 ANOS EN EL HOSPITAL GENERAL
UNIVERSITARIO GREGORIO MARANON (HGUGM)

B. Alvarez Romasanta, R. Alonso Fernandez y L. Pérez-Latorre
Hospital General Universitario Gregorio Marafion, Madrid.

Introduccién y objetivos: El virus linfotrépico de células T humanas
(HTLV) es un retrovirus con 4 tipos descritos siendo el 1y 2 los ma-
yoritarios en nuestro medio. En Espafia los casos autéctonos histori-
camente se han asociado a usuarios a drogas por via parenteral (UDVP)
infectados por HTLV-2, mientras que el HTLV-1 es endémico en paises
de América Latina, Africa y Japén, sin embargo, los actuales movi-
mientos migratorios pueden modificar la epidemiologia de esta en-
tidad en nuestro pais. Nuestro objetivo principal fue determinar los
nuevos diagnosticos de infecciéon por HTLV 1/2 en nuestro centro en
los dltimos 10 afios y definir las caracteristicas epidemiolégicas y
clinicas de estos pacientes.

Material y métodos: se revisaron todas serologias para HTLV 1/2 rea-
lizadas en el HGUGM entre los afios 2008-2018. El diagnéstico serolé-
gico se realiz6 mediante inmunoensayo quimioluminiscente (CLIA) que
no diferencia los tipos 1y 2. Se recogieron datos demograficos, clinicos
y microbiolégicos de los pacientes con serologia positiva. Se analizaron
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las caracteristicas basales de los pacientes utilizando medidas de fre-
cuencia (absolutas y porcentajes) para las variables cualitativas y me-
diana y rango intercuartilico para las variables cuantitativas.
Resultados: Entre los afios 2008-2018 se realizaron 1.283 serologias
para HTLV 1/2 de las cuales 11 (0,86%) fueron positivas. Estos 11 pa-
cientes presentaban una mediana de edad de 56 (50-58) afios, 7 (63,6%)
eran mujeres, y 4 (36,4%) eran espaiioles, siendo el origen mas fre-
cuente América Latina (45,5%). 3/11 pacientes presentaban una clini-
ca asociada directamente a la infeccién por HTLV (2 paraparesia
espastica tropical y 1 linfoma de células T del adulto) y 1/11 presen-
taba una enfermedad neurodegenerativa diagnosticada como posible
esclerosis mltiple (EM). 4/11 habian fallecido en el momento de la
recogida de estos datos, ninguno en relaciéon con HTLV (1 hepatocar-
cinoma, 1 insuficiencia cardiaca y 2 neumonias). Ninguno de los pa-
cientes tenia un western blot confirmatorio y solo uno tenia una
determinacion del DNA proviral (paciente 11: 40% PBMC).

Paciente Afio  Edad Sexo Pais Trasmisién*  Clinica Muerte
CLIA

1 2010 48 M Pert Heterosexual PET No
2 2010 13 M Pert Vertical No No
3 2010 81 M Espafia Desconocida No Si
4 2014 60 M Espafia UDVP No Si
5 2014 50 V Espafia UDVP No Si
6 2015 52 V Espafa UDVP No Si
7 2016 55 V Cuba Homosexual No No
8 2018 33 M Marruecos Heterosexual EM No
9 2018 58 M Marruecos Heterosexual LTA No

10 2018 58 V Rep. Dominicana  Heterosexual No No

11 2018 55 M Rep. Dominicana  Heterosexual PET No

Conclusiones: La baja prevalencia de infeccién por HTLV 1/2 y la
carga de enfermedad asociada observada indican un probable infra-
diagnéstico de esta entidad en nuestro centro. Una adecuada carac-
terizacion de la infeccion por HTLV mediante la determinacién del
tipo 1 0 2 y del valor de DNA proviral es fundamental para determinar
el prondstico y seguimiento de estos pacientes.

0426. RENTABILIDAD DE LA CONCENTRACION DEL PLASMA
EN LA DETECCION DE MUTACIONES A ANTIRRETROVIRALES
MEDIANTE SECUENCIACION MASIVA

M.M. Mosquera’, R. Vendrell?, J. Escalé? y M.A. Marcos!

"Hospital Clinic, Universidad de Barcelona, Instituto de Salud Global
(ISGlobal), Barcelona. Hospital Clinic de Barcelona, Barcelona.

Introduccion y objetivos: Un gran porcentaje de fracasos virales en
el tratamiento frente a VIH se presentan con bajos niveles de viremia
(carga viral plasmatica < 500 cp/ml). Sin embargo, las técnicas de
secuenciacién masiva tienen un limite de 1.000-2.000 cp/ml por de-
bajo del cual es dificil conseguir la amplificacién deseada. El objetivo
de este estudio es valorar la rentabilidad de la concentracién virica
en plasma para la amplificacién por secuenciacién masiva de los
genes de la retrotranscriptasa (RT), la proteasa (PR) y la integrasa (IN)
en plasmas con una carga viral (CV) inferior a 2.000 cp/ml concen-
trando la muestra de plasma.

Material y métodos: Se han procesado 168 muestras de plasma con
CV inferior a 2.000 cp/ml con el protocolo de secuenciacién masiva
de ROCHE-MiSeq consistente en la adaptacién del protocolo de la
plataforma 454 GS Junior a la plataforma MiSeq (Illumina). Sesenta y
siete muestras de 168 no tenian suficiente volumen para ser incluidas
en el proceso de concentracién previo al protocolo de secuenciacién
masiva. Dicho proceso de concentracién consistié en centrifugar 2 ml
de plasma a 14.000 rpm durante 1 hora a 4 °C para concentrarlo en 1
ml. Se han subdividido las muestras concentradas y no concentradas
segln su carga viral en tres grupos: 50-200, 201-500 y 501-1.999
cp/ml para su andlisis.

Resultados: La mediana de CV en el grupo de plasmas concentrados
era de 182 cp/ml (rango: 51-1.750), mientras que en el grupo de plasmas
no concentrados era 210 cp/ml (52-1.860). Se concentraron 52 muestras
con CV 50-200, 16 con CV 201-500y 33 con CV 501-1.999 cp/ml. Trein-
ta y una muestras con CV 50-200, 19 con CV 201-500 y 17 con CV
501-1.999 cp/ml se procesaron sin concentrar. El nimero de genes
amplificados en relacién a la concentracién de plasmas se muestran en
la tabla. Se observa, mediante el estadistico chi-cuadrado de Wald, que
la CV (p <0,001) y la concentracién virica (p = 0,035) influyen signifi-
cativamente en la amplificacién de un mayor ntimero de genes.

Plasma concentrado Plasma no concentrado

50-200 201-500 501-1999 50-200 201-500 501-1,999

(cp/ml)  (cp/ml)  (cp/ml)  (cp/ml)  (cp/ml)  (cp/ml)
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)

3 genes 14(269) 9(563) 27(818) 5(161) 6(31,6) 12(70,6)

2 genes* 22(423) 4(250) 4(121) 7(226) 8(421) 4(235)

1gen 8(154) 3(187) 2(61) 6(194) 3(158) O

Ninguno 8(154) 0 0 13(419) 2(105) 1(59)

Total muestras 52 (100) 16 (100) 33 (100) 31(100) 19(100) 17 (100)

*Incluye cualquier combinacién de dos de los tres genes: RT, PR e IN.

Conclusiones: El método de concentracién de particulas viricas per-
mite un incremento en la amplificacién de RT, PR e IN por secuencia-
cién masiva con el método ROCHE-MiSeq en muestras con CV < 2.000
cp/ml.

0427. CUANTIFICACION DEL DNA PROVIRAL DE VIH-1 EN SANGRE
TOTAL MEDIANTE TECNICA AUTOMATIZADA COMERCIAL

M. Armas Cruz, A. Rando, S. Bernalte, R. Vaz, M. Sdez y E. Caballero
Hospital Universitari Vall d’Hebron, Barcelona.

Introduccion y objetivos: La cuantificacion del RNA del VIH-1 en
plasma se utiliza en el seguimiento de los pacientes infectados. Tam-
bién para la deteccién directa del virus en cribados positivos con
confirmacién de anticuerpos VIH-1 y 2 negativa o indeterminada. El
DNA pro-viral seria teéricamente siempre detectable con indepen-
dencia del grado de replicacion viral. Podria usarse en el diagndstico
de la transmisién vertical y en el control de la profilaxis pre y post
exposicion. Adicionalmente, la cuantificacién del DNA proviral podria
asociarse a mayor riesgo de progresion y fallo virolégico en pacientes
con RNA indetectable en plasma. Actualmente no existen pruebas
comercializadas ni automatizadas de cuantificacién del DNA proviral.
El objetivo del trabajo ha sido la puesta a punto y evaluacién de la
adaptacién de una técnica automatizada comercial para la deteccién
del DNA proviral de VIH-1 en sangre total.

Material y métodos: Se analizaron 132 muestras de sangre de pa-
cientes a los que se solicitaba serologia VIH y disponiamos del tubo
de hemograma para poder realizar cuantificacién de DNA proviral en
sangre total y separar plasma para cuantificacion del RNA en la misma
muestra. Las muestras se seleccionaron por tener RNA indetectable
en plasma para evitar interferencia en la cuantificacién del DNA pro-
viral. El cribado seroldgico se realiz6 por técnica LIAISON® XL murex
HIV Ab/Ag de DiaSorin. La confirmacién de anticuerpos mediante
INNO-LIA HIVI/lIscore de Fujirebio. La cuantificacion de RNA y DNA
se realiz6 con técnica totalmente automatizada cobas® HIV-1 para
6800/8800 Systems de ROCHE. Para la cuantificaciéon del RNA en
plasma el limite inferior de deteccién fue de 50 copias/ml de plasma
analizando 200ul de muestra. Para la cuantificacién del DNA proviral
se adapt6 la misma técnica analizando 200 ul de una dilucién 1/4 de
sangre total con un limite inferior de deteccién de 200 copias/ml de
sangre total.

Resultados: De las 132 muestras analizadas, 78 se utilizaron como
controles negativos. Se descart6 infecciéon por HIV por ausencia de
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anticuerpos y antigeno p24 y RNA en plasma indetectable. El DNA
proviral fue indetectable en los 78 controles negativos. Las restantes
54 muestras se usaron como controles positivos. La confirmacién de
anticuerpos fue positiva con RNA en plasma indetectable. En 50 mues-
tras se detecté DNA proviral con una media de 8.156 copias/ml sangre
(rango 278-70.400). En 4 casos la prueba fue negativa, 2 de ellos eran
controladores de élite sin tratamiento antirretroviral y una cifra de
linfocitos CD4+ superior a 1000. Los otros 2 eran pacientes con trata-
miento antirretroviral y entre 500-600 CD4+.

Conclusiones: La cuantificacion en sangre total del DNA proviral para
VIH-1 evaluada utiliza igual plataforma, reactivos y controles que la
técnica de carga viral utilizada habitualmente y requiere una minima
preparacioén previa de las muestras. Todo ello permite al laboratorio
disponer de esta técnica facilmente. La deteccién del DNA proviral
present6 una especificidad y VPP del 100%, con sensibilidad del 93%
y VPN del 95%. Se deberia evaluar utilizar un mayor volumen de
sangre total para mejorar la sensibilidad y el VPN de la técnica.

0428. BITERAPIAS BASADAS EN DTG: EFECTIVIDAD, TOLERANCIA
Y DURABILIDAD

I. Castro Hernandez, M. Montero Alonso, M. Tasias Pitarch,
S. Cuéllar Tovar, J. Lacruz Rodrigo, E. Mufioz Calabuig,

M. Blanes Julig, ].A. Fernandez Navarro, M. Salavert Lleti

y J. Lopez Aldeguer

Hospital Universitario y Politécnico La Fe, Valencia.

Introduccion: Habitualmente el tratamiento antirretroviral (TAR) estad
constituido por una terapia triple basada en la combinacién de 2 in-
hibidores de la transcriptasa inversa analogos de nucleésidos/tidos y
un tercer farmaco, pero en ocasiones la biterapia es una opcién en
pacientes seleccionados.

Material y métodos: Evaluar la experiencia clinica de las biterapias
basadas en dolutegravir (DTG) en un hospital terciario, en el perio-
do desde diciembre de 2014 a diciembre de 2017. Recopilacién de
datos clinicos, virolégicos, analiticos y farmacolégicos procedentes
de las bases de datos informatizadas e historia clinica electrénica.
Resultados: Recibieron biterapias basadas en DTG un total de 34
pacientes durante el periodo de estudio, con una mediana de edad
al inicio de la biterapia de 48,8 afios (rango 23,1-72,2); 20 eran va-
rones (58,8%), El factor de riesgo mas frecuente para la adquisicién
de la infecciéon por VIH fue mantener relaciones sexuales hetero-
sexuales (HTX) en 13 (38,2%) pacientes. La mediana de afios de in-
feccion por VIH fue de 13 (rango 0-34), con una mediana de afios de
TAR previo de 7 (rango 0-28) y de lineas de TAR previas de 2 (rango
0-17). Los principales motivos de inicio de la biterapia con DTG
fueron: fracaso virolégico (FV) en 8 (23,5%) pacientes; simplificacion
(SP) en 6 (17,6%) y la presencia de eventos adversos al TAR previo
(EA) en 5 (14,7%) pacientes. Ninglin paciente era naive. En cuanto a
la composicion de las biterapias predominaron las combinaciones
de DTG + inhibidor de proteasa (IP) potenciado en 21 pacientes
(61,8%), seguido de DTG + rilpivirina en 5 (14,7%) pacientes. En la
semana 48 el 79,4% mantenian carga viral de VIH indetectable (< 20
cop/ml) y presentaban una mediana de CD4 de 517 células/ml (83-
1694). Solo un paciente suspendi6 la biterapia basada en DTG (2,9%),
al mes del inicio del tratamiento con darunavir/cobicistat + DTG, por
aparicion de un exantema, que en pruebas de alergia no se asoci6 a
DTG.

Tabla de caracteristicas inmunoviroldgicas basales

Mediana CD4 basal (rango, células/ul) 556 (16-1.966)
CD4 nadir < 200 células/pl 20 (58,8%)

CD4 basal < 200 células/ul 6 (17,6%)
Mediana carga viral basal (rango, copias/ml) 19 (19-608.605)
Carga viral basal < 20 copias/ml 18 (52,9%)

Conclusiones: El TAR basado en biterapias con DTG resulté efectivo
y bien tolerado. Los principales motivos de inicio fueron el fracaso
virolégico, la simplificacion y los eventos adversos al TAR previo. La
combinacién mas frecuente de DTG fue con IP potenciado. La bitera-
pia basada en DTG es una opcion eficaz y segura para pacientes se-
leccionados.

0429. REALIZACION DE PRUEBAS NO INVASIVAS
PARA LA EVALUACION DEL RIESGO CARDIOVASCULAR
EN PACIENTES VIH EN EL HOSPITAL GENERAL DE ALBACETE

A. Pérez', N. Corominas?, M. Garcia', E. Martinez® y A. Martinez®

"Hospital General de Almansa, Almansa. Hospital General de
Villarrobledo, Villarobledo. *Hospital General Universitario de Albacete,
Albacete.

Objetivos: Analizar la incidencia de riesgo cardiovascular (RCV) en
pacientes con infeccién por VIH a través del uso de pruebas no inva-
sivas como son el indice tobillo-brazo (ITB), la medicion del grosor
intima media carotidea (GIMc) y la medicién del tejido adiposo car-
diaco (TAE).

Material y métodos: Se trata de un estudio prospectivo. Se incluyen
76 pacientes con infeccién por VIH, mayores de 18 afios en trata-
miento antirretroviral (TARGA) en seguimiento en la Unidad de
Enfermedades Infecciosas. Se excluyen pacientes con neoplasia ac-
tiva, enfermedad cardiovascular previa (ictus, IAM, etc.) asi como
claudicacién intermitente. El estudio se desarrolla en 3 fases. El
estudio se desarrolla en 3 fases: la primera fase consiste en una
visita en consulta, una segunda fase a los 6 meses y otra final a los
12 meses del inicio del estudio. En esta primera fase, se realiza una
anamnesis y exploracion fisica completas junto con distintas medi-
ciones no invasivas: indice tobillo-brazo (ITB), medicién del grosor
intima media carotidea (GIMc) y la medicién del tejido adiposo
cardiaco (TAE).

Resultados: Los resultados aportados son los datos obtenidos tras la
primera fase del estudio. Desde el punto de vista de exploraciones
complementarias no invasivas, se realizaron a cada uno de los pacien-
tes tanto el ITB, el GIMc y TAE. Del total, nos encontramos un 40% de
pacientes (n = 30) con un ITB patolégico (< 0,9), 10 pacientes (13%)
presentaban placas ateroscleréticas significativas con un GIM Med
> 0,7 mm en 15 pacientes (20%) y un GIM Max > 0,7 mm en 48 pa-
cientes (63%). El tejido epicardico mayor de 4 mm se objetivé en 32
pacientes (42%). Realizamos una intervencién en los estilos de vida
con pautas de suspension de habito tabaquico y medidas dietéticas
en el 90% de los pacientes. Se realizé una primera intervenciéon far-
macolégica en 20 pacientes, de los cuales al 80% se les inici6 trata-
miento con atorvastatina y a un 15% tratamiento con IECAS.
Conclusiones: En nuestro estudio, los pacientes presentan un riesgo
de aterosclerosis subclinica aumentado de acuerdo con las pruebas
realizadas (ITB, GIMC, TAE), resultados superponibles a los descritos
en la literatura médica. Segtlin estos datos preliminares, realizamos
una intervencion clinica y/o farmacoldgica temprana para mejor con-
trol y prevencion de posibles eventos cardiovasculares, que se anali-
zaran en las proximas fases para evaluar la respuesta y recalcular el
riesgo cardiovascular tras las mismas.

0430. PREVALENCIA DE SIFILIS EN PACIENTES VIH

A. Leal-Negredo, C. Sabater, I. Costales, M.T. Fernandez-Garcia,
C. Lougedo y M. Rodriguez-Pérez

Hospital Universitario Central de Asturias, Oviedo.

Introduccion y objetivos: Durante los Gltimos afios los casos de
sifilis se han incrementado a nivel global, incluso en los paises de-
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sarrollados. En pacientes VIH positivos la posibilidad de contraer
infecciones como la sifilis aumenta. La coinfeccién de estos dos
microorganismos favorece la transmisién, asi como la progresion de
la sifilis por la dificultad del control de la enfermedad debido al
estado de inmunodepresién del paciente. En los Gltimos afios se ha
instaurado el algoritmo “reverso” para el diagnéstico de la sifilis, de
utilidad en laboratorios con gran volumen de determinaciones, pero
no exento de resultados de dificil interpretacion. Los objetivos del
estudio son los siguientes: Conocer la prevalencia de sifilis en pa-
cientes VIH positivos en un hospital de tercer nivel. Conocer el por-
centaje de resultados discrepantes (CLIA/TPHA) en pacientes
infectados por VIH cuando se utiliza el algoritmo reverso para el
diagné6stico de la sifilis.

Material y métodos: Durante los afios 2017 y 2018 se realizaron 30.432
determinaciones de sifilis de 24.752 pacientes de los cuales 212 eran
VIH positivos (66 mujeres/146 hombres con una edad media 43,13 +
13,29). El diagndstico seroldgico se realiz6 mediante una determina-
cién inicial de anticuerpos treponémicos por quimioluminiscencia
(CLIA, COBAS 8000 e602, Roche Diagnostics). En los casos en que este
marcador dio positivo se complet6 el estudio mediante una segunda
prueba treponémica (TPHA, Bio-rad) y una prueba no treponémica
(RPR, Nosticon II, Biomerieux), para comprobar el estado actual de la
infeccion.

Resultados: De los 24.724 sin VIH, se detectaron anticuerpos trepo-
némicos por CLIA en 652 pacientes de los cuales se confirmaron 543
(1,95%) con TPHA. En el caso de los pacientes VIH positivos, de los 212
estudiados se encontraron anticuerpos treponémicos en 59 (27,8%),
(p <0,5). De ellos 31 presentaban RPR positivo. En la poblacién no VIH
no se confirmaron por TPHA 109 pacientes (16%) mientras que en los
VIH, no se confirmaron 3 (6,1%) de los 49 a los que se realiz6 la prue-
ba de confirmacién (p = 0,051).

Conclusiones: La prevalencia de sifilis en pacientes VIH positivos es
alta y superior a la de la poblacién no VIH. Afecta a uno de cada tres
por lo que se deberia descartar siempre en este grupo de pacientes.
A pesar de las apariencias la tasa de resultados discrepantes es simi-
lar en ambos grupos (VIH y no VIH) quiza debido a la limitacién en
el nimero de datos.

0431. EVALUACION DE FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR
EN PACIENTE VIH EN EL HOSPITAL GENERAL DE ALBACETE

N. Corominas’, A. Pérez?, M. Garcia?, E. Martinez® y A. Martinez?

"Hospital General de Villarrobledo, Villarobledo. ?Hospital General de
Almansa, Almansa. *Hospital General Universitario de Albacete,
Albacete.

Objetivos: Analizar la incidencia de riesgo cardiovascular (RCV) en
pacientes con infeccién por VIH y su asociacién a factores de riesgo
clésicos.

Material y métodos: Se trata de un estudio prospectivo en el area
sanitaria de Albacete. Se incluyen 76 pacientes con infeccién por VIH
mayores de 18 afios que se encontraban en tratamiento antirretrovi-
ral (TARGA) en seguimiento en la Unidad de Enfermedades Infecciosas.
Se excluyen pacientes con neoplasia activa, enfermedad cardiovascu-
lar previa (ictus, IAM, etc.) asi como claudicacién intermitente. El
estudio se desarrolla en 3 fases: la primera fase consiste en una pri-
mera visita en consulta, una segunda fase a los 6 meses y otra final a
los 12 meses del estudio. En esta primera fase, se realiza una anam-
nesis y exploracién fisica completas junto con distintas mediciones
no invasivas: indice tobillo-brazo (ITB), medicién del grosor intima
media carotidea (GIMc) y la medicién del tejido adiposo cardiaco
(TAE).

Resultados: Los resultados aportados son los datos obtenidos tras
la primera fase del estudio. Con respecto al sexo, nuestra cohorte
de pacientes consta de 48 hombres (63,2%) y 28 mujeres (36,8%).

De entre los factores de riesgo cardiovascular clasicos mas impor-
tantes, mas de la mitad (58%) son fumadores, el 50% padece de
hipertension arterial y hasta un 30% padece de sindrome metabé-
lico. Dividiendo a los pacientes segin los grados de obesidad, nos
encontramos con obesidad grado I en 9 pacientes, tipo Il en 5 pa-
cientes y tipo Il solo en uno de ellos. El 37% presentaban cifras de
colesterol superiores a 200 mg/dl (con un colesterol HDL < 50 mg/dI
en el 50% de ellos) e hipertrigliceridemia (cifras > 200 mg/dl) en un
16%. El 60% de los pacientes vino a la consulta con tratamiento
farmacolégico pautado por su médico de atencién primaria frente
a estos factores de riesgo.

Conclusiones: Con nuestro estudio, queremos mostrar la incidencia
de RCV en nuestros pacientes infectados por VIH asi como su asocia-
cién con factores de riesgo clasicos. Apreciamos un gran porcentaje
de pacientes fumadores con factores de riesgo no controlados (hiper-
tension arterial, hipercolesterolemia, etc.) que condicionan un aumen-
to de global del RCV asociado a la propia enfermedad VIH.

0432. DROGAS DE ABUSO EN EL PACIENTE VIH.
{PRODUCEN ANSIEDAD O DEPRESION?

R. Perelld, A. Inciarte, C. Sanchez, L. de la Mora, M. Galicia,
E. Salgado, E. Monclds y N. Saubi

Hospital Clinic de Barcelona, Barcelona.

Objetivos: Conocer si el consumo crénico de drogas de abuso, puede
producir ansiedad y/o depresién en pacientes infectados por el VIH.
Material y métodos: Servicio de Urgencias de un hospital univer-
sitario. Se incluyeron los pacientes que presentaban clinica de in-
toxicacién aguda, segin los criterios de la OMS, y se les preguntd
si ademas presentaban algiin trastorno neurocognitivo asociado,
después de consumir drogas recreativas al menos durante 6 meses.
Estudio prospectivo, unicéntrico, de un afio de evolucién, realizado
en el. Recolectamos solo a los pacientes que presentaban ansiedad
y/o depresién segtin los criterios del DSM V. Se excluy6 a cualquier
otro paciente que tuviera otro trastorno neurocognitivo. Se anali-
zaron las siguientes variables epidemiolégicas, clinicas y de labo-
ratorio: sexo, edad, comorbilidades asociadas, via de transmision
del VIH y uso de drogas ilicitas, tratamiento con TAR, infecciones
oportunistas previas, CD4 mas reciente y linfocitos CD8, la carga
viral del VIH en plasma mas reciente, coinfeccién con el virus de la
hepatitis C (VHC). Las drogas mas frecuentes en la tltima década
fueron analizadas, como cocaina, opidceos, anfetamina, nitritos,
cannabis, ketamina, gammahidroxibutirato (GHB) y benzodiacepi-
na (BDZ). También analizamos las ChemSex, aquellas sustancias
utilizadas por MSM, con el objetivo de mantener una relacién sexual
prolongada, esencialmente metanfetaminas, GHB/GBL y mefedrona.
La determinacién de las drogas, se realiz6 basandose en la historia
clinica, y la utilizacién de técnicas de analisis de inmunoabsorciéon
y de confirmacion de positividad mediante técnicas cromatograficas
(GC/MS) en muestras de orina, y el diagnéstico final de intoxicacion
fue realizado por los investigadores del estudio después de la revi-
sién de cada caso basdndose en determinaciones clinicas, analiticas
y de criterios OMS.

Resultados: Se incluyeron 101 pacientes, 93 (92%) eran hombres, con
una edad media 37,15 £ 8,05 afos, y 56 (55%) tuvieron relaciones
sexuales con otros hombres (MSM). Solo 32 pacientes desarrollaron
un trastorno neurocognitivo. El principal firmaco que causé la intoxi-
cacién aguda fue la cocaina en 52 (51%) pacientes, seguido de GHB y
metanfetaminas, en 42 (42%) y 40 (40%) pacientes respectivamente.
En la comunidad de MSM, se identificé el poli-consumo en 33 (33%)
pacientes, y hubo un aumento en los casos de intoxicacién con GHB
(60%), anfetaminas (56%) y cocaina (49%). La prevalencia de ChemSex
fue del 87%. Los pacientes con abuso de BDZ tuvieron mayor proba-
bilidad de desarrollar trastornos tipo ansiedad y/o depresién, (p < 0,05).
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Aunque el consumo de opiaceos no fue significativo, p = 0,055, quizas
podria serlo, si la muestra fuera mas grande.

Conclusiones: El abuso crénico de BZP produjo ansiedad y depresién
en pacientes infectados por VIH. Ninguna droga recreativa mostrd
significacion estadistica.

0433. VIGILANCIA DE LAS MUTACIONES DE RESISTENCIA
A FARMACOS FRENTE AL VIH-1 EN PACIENTES NAIVE

EN EL DEPARTAMENTO VALENCIA-HOSPITAL GENERAL,
ANO 2018

R. Medina-Gonzaélez, S. Cortés, M.C. Bres6, M.D. Ocete,
M. Torrecillas, V. Abril, J.E. Ballester, C. Ricart, M. Garcia, ].I. Mateo,
J. Gutiérrez, E. Ortega, M. Garcia-Deltoro y C. Gimeno

Consorcio Hospital General Universitario de Valencia, Valencia.

Introduccion: Numerosos estudios han demostrado que la resistencia
basal a los antirretrovirales puede influir en el resultado del trata-
miento. Por tanto, estos datos ademas de guiar la eleccion del régimen
inicial permiten evaluar la transmisién de resistencia a farmacos (TDR)
con fines de salud publica.

Objetivos: Determinar la prevalencia de TDR global y a diferentes
clases de antirretrovirales en el departamento Valencia-H. General
durante 2018.

Material y métodos: Se incluyeron pacientes naive infectados por
el VIH-1, a quienes se realizé por indicacién clinica un estudio de
resistencias en 2018. Se estudi6 siguiendo el protocolo de Roche la
transcriptasa inversa (RT, aminodacidos: 1-251), proteasa (PR,10-99)
e integrasa (IN,42-170) mediante secuenciacién masiva (MiSeq-
[llumina®). El andlisis se hizo con DeepChek® (ABL®) empleando el
algoritmo HIVdb-v.8.7 (Stanford University) y utilizando un umbral
> 5%. Para la prevalencia de TDR en RT y PR se emple6 el listado de
la OMS de 2009 y para la IN, el listado de SDRM (vigilancia de
mutaciones de resistencia a firmacos) de Stanford University, ac-
tualizado el 16-06-2016. La prevalencia global se calculé como el
porcentaje de pacientes infectados por un virus portador de cual-
quier mutacién indicativa de TDR'. Mientras que para las diferentes
clases de farmacos (NRTI, NNRTI e IP; en nuestro caso también
INSTI) se defini6 del mismo modo, pero para cada clase de farma-
co en particular’. Los pacientes con resistencia multi-clase se con-
tabilizaron una vez en la prevalencia global, asi como una vez en
cada familia correspondiente (Hofstra et al. Clin Infect Dis.
2016;62(5):655-63).

Resultados: Se estudiaron las muestras de 39 pacientes. La media de
edad fue 38,4 afios, con un predominio de hombres (84,6%). La carga
viral y los CD4 en el momento de la determinacion fue de 5,6 logarit-
mos y de 420 células/ul de media, respectivamente. El resto de las
caracteristicas de los pacientes se muestran en la tabla 1. La preva-
lencia global de TDR fue del 2,6%, idem a la encontrada por clase de
antirretroviral, excepto en NNRTI que fue del 0%. La tabla 2 muestra
las mutaciones encontradas.

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

Grupo de riesgo de transmisién N (%)
HSH 25 (64,1)
Heterosexual 6(15,4)
uDI 3(7,7)
No reflejado en HC 5(12,8)
Estadio CDC

No SIDA 27 (69,2)
SIDA 11(28,2)
No reflejado en HC 1(2,6)
Subtipo

B 16 (41,0)
No B 23 (59,0)

Tabla 2. Prevalencia de las mutaciones asociadas a TDR

Mutacion N (%)

NRTI
M184V

1(1,6)
NNRTI

Ninguna

PI

M46L 1(1,6)

INI

$147G 1(16)

Conclusiones: La prevalencia de TDR en nuestro departamento en
2018 fue baja segtn la OMS y claramente inferior a la observada en
estudios europeos como el SPREAD (8,3% de 2008-2010), asi como la
obtenida en 2017 (14,8%) en el propio departamento. Por familias, la
prevalencia de NRTI y NNRTI fue inferior a los datos de 2017 (49 y
8,2%) y del SPREAD (4,5 y 2,9%), mientras que en IP seria similar a la
media europea (2,0%) e inferior a 2017 (4,9%). Por lo que respecta a
los INSTI su prevalencia fue similar a la obtenida en 2017 (1,8%).

0434. INFECCION DE VIH-2: ANALISIS DE CASOS

A. Gonzadlez Sarria', M.C. Nieto Toboso', P. Liendo Arenzana’,
M.]. Urrutikoetxea Gutiérrez', C. de Mendoza?,

M.Z. Zubero Sulibarria’, .M. Baraia-Etxaburu Artetxe',

M. de la Pefia Trigueros, S. Ibarra Ugarte', I. Lopez Azkarreta',
0.L. Ferrero Beneitez', . Mufioz Sanchez', M.I. Garrote Llanos’
y J.L. Diaz de Tuesta del Arco'

"Hospital de Basurto-Osakidetza, Bilbao. Hospital Puerta de Hierro,
Majadahonda.

Introduccion: Se calcula que entre 1-2 millones de personas estan
infectadas por VIH-2 en todo el mundo (2017). El virus se limita a
Africa occidental y prevalece en Portugal, Brasil, India, Mozambique y
Angola. Aunque presenta menor transmisibilidad y patogenicidad que
el VIH-1, también puede ocasionar SIDA, pero de forma mas lenta. La
infeccién por VIH-2 presenta algunas caracteristicas propias como el
hecho de que muchos pacientes son avirémicos y ademas algunos de
los antirretrovirales mas utilizados no son activos frente al VIH-2.
Objetivos: Describir la epidemiologia de los casos de infecciéon por
VIH-2 en nuestro area.

Material y métodos: Estudio retrospectivo descriptivo de los casos
de infeccién por VIH-2 durante los afios 2016-2018 en un hospital
terciario que atiende a 366.000 habitantes. Se incluyeron aquellos
pacientes con serologia positiva de VIH-2 (ADVIA Centaur XP Immu-
noassay System, Siemens Healthcare, S.L) y técnica Inmuno-Blot
(INNO-LIA®, Fujirebio) positiva para VIH-2 mediante deteccién de las
bandas p36 y p104. La detecci6n de carga viral VIH-2 se realizé en un
centro de referencia.

Resultados: Se realiz6 seguimiento clinico y microbiolégico a 17
pacientes (incidencia de 4,64/100.000 habitantes), 12 mujeres y 5
hombres, con una media de edad de 46 afios (rango 25-79). Todos
eran naturales de Africa occidental: 13 de Guinea Bissau, dos de Se-
negal, uno de Nigeria y uno de Guinea Ecuatorial. Un total de 13 pa-
cientes presentaron carga viral indetectable y los cuatro casos con
viremia positiva oscilaron entre 131 y 1007 copias de ARN VIH-2/ml.
Se diagnostic6 un caso de SIDA (C3) y dos casos de coinfeccién con
VIH-1. En 2017 se detectaron cuatro casos en embarazadas (tres de
ellas recién llegadas de su pais de origen). En tres de los nifios nacidos
se ha confirmado la no transmisién del VIH-2 y en dos nifias gemelas
las Gltimas serologias realizadas todavia aparecen positivas a VIH-2
con viremia negativa tras seis meses de control evolutivo.
Conclusiones: Dada la comunidad de africanos occidentales que
viven en Espafia y el flujo de inmigracién desde regiones endémicas,
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la infeccién por VIH-2 debe excluirse en todas las personas seroreac-
tivas al VIH, especialmente cuando se observa un perfil serol6gico
del VIH atipico, disminucién del recuento de células CD4 y/o riesgos
epidemiolégicos elevados. Ante la sospecha o diagnéstico de infec-
cion por VIH-2 es importante el abordaje multidisciplinar, especial-
mente en pacientes embarazadas con el fin de evitar la transmisién
vertical.

0435. DIAGNOSTICO SEROLOGICO DE VIH EN EL AREA DE SALUD
DE SALAMANCA EN LOS ULTIMOS 10 ANOS

L. Milian Gay, A. Puerta Mateo, H.M. Lorenzo Juanes,
J. Pendones Ulerio, A.M. Blazquez de Castro y S. Mufioz Criado

Hospital Universitario de Salamanca, Salamanca.

Introduccion y objetivos: El diagndstico precoz de la infeccién por
virus VIH es uno de los principales objetivos en el manejo de la infec-
cion. Se considera que alrededor de un 30% de los pacientes descono-
cen su estado seroldgico, lo que constituye uno de los principales
reservorios de VIH, esto incrementa el interés, y el deseo, de aumen-
tar el nimero de peticiones. El objeto de este estudio es evaluar el
ndamero de peticiones de serologia VIH realizados durante 10 afios en
el CAUSA asi como determinar el niimero de nuevos diagndsticos
anuales.

Material y métodos: Se realizé un estudio observacional retrospec-
tivo de todas las muestras de suero con peticién de serologia VIH en
el periodo comprendido entre 2007 y 2017 en el Servicio de Micro-
biologia del Area de Salud de Salamanca. Los sueros fueron analizados
mediante la técnica de enzimoinmunoanalisis de microparticulasqui-
mioluminiscentes (CMIA) con el kit ARCHITECT HIV Ag/Ab Combo (Ab-
bott®). Aquellos que resultaron positivos fueron confirmados
mediante INNO-LIA HIV I/ll Score (Fujirebio®). Los sueros con confir-
matorio positivo y sin antecedentes conocidos fueron tratados como
nuevos diagnoésticos.

Resultados: Se realizaron un total de 136.738 determinaciones. A pe-
sar de un descenso poblacional de un 12,5%, el nimero de peticiones
ha ido incrementandose afio tras afio, con un aumento del 58,4% en
10 afios. El nimero de nuevos diagndsticos oscila entre 20 y 50 casos
anuales en el Area de Salud de Salamanca. En todos los casos se traté
de VIH-1, excepto un caso de VIH-2 en 2008 y otro en 2011.
Conclusiones: La tasa de nuevos diagnésticos en el Area de Salud de
Salamanca es similar a la de nivel nacional (aproximadamente 8,82
por 100.000 habitantes). Aunque la tendencia global es ligeramente
descendente, se aprecian algunos aumentos en la incidencia de nue-
vos casos de VIH. Se reduce el nimero de reactividades bajas por CMIA
con confirmatorio negativo, indicando una mejora en la especificidad.
Se debe continuar fomentando la realizacién de la serologia de VIH,
tanto en situaciones en las que haya una indicacion (embarazo, centro
penitenciario, practicas de riesgo) o sospecha clinica de infeccién
como de forma rutinaria en personas sexualmente activas sin factores

Tabla. Comunicacién 0435

de riesgo, ya que es una intervencion coste-efectiva para revelar las
infecciones VIH desconocidas. El diagnéstico precoz que ofrece un
cribado poblacional disminuye el coste del tratamiento y cuidado de
los enfermos.

0436. CARACTERISTICAS CLINICO-EPIDEMIOLOGICAS
DE LOS NUEVOS DIAGNOSTICOS DE VIH
DURANTE EL PERIODO 2014-2018

I. Arregui Garcia', M. Adelantado Lacasal, A. Aguinaga Pérez’,
C. Martin Salas!, A. Navascués Ortega’, ]. Castilla Catalan?
y C. Ezpeleta Baquedano!

!Complejo Hospitalario de Navarra, Pamplona. Instituto de Salud
Priblica de Navarra, Pamplona.

Introduccion y objetivos: Segtin los datos de vigilancia epidemiol6-
gica de VIH-SIDA en Espafia, publicados en junio 2018, el 47.8% de los
nuevos diagnosticos es tardio. El diagndstico tardio se asocia a una
mayor morbimortalidad y aumento del riesgo de trasmisién del virus.
El objetivo es describir caracteristicas clinico-epidemiolégicas de los
nuevos diagnésticos de VIH entre los afios 2014 y 2018, y analizar el
recuento de CD4 en el momento del diagnéstico.

Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo de los pacien-
tes con nuevo diagnéstico de VIH en Navarra. Se revisaron datos cli-
nicos y epidemiolégicos de la historia clinica. El diagnéstico se
realiz6 mediante la técnica de cuarta generacion (antigeno p24 y
anticuerpos VIH-1/2) (Abbot HIV Ag-Ab Combo-Assay). Los resultados
positivos fueron confirmados por Geenius VIH-1/2 (Biorad) o INNO-LIA
VIH-1/2 (Innogenetics).

Resultados: Durante los 5 afios del estudio se diagnosticaron 211
nuevas infecciones por VIH. Las tasas (casos/100.000 habitantes) por
afio fueron: 7,8 (50 casos en 2014), 7 (45 en 2015), 5,6 (36 en 2016),
6,1 (39 en 2017) y 6,4 (41 en 2018). La mediana de edad fue 36
(IQR = 15) afios, el 30,3% (64/211) eran menores de 30 afios y el 76,8%
(162/211) eran hombres. Entre los afios 2017 y 2018 el 49,4% (40/79)
de los pacientes diagnosticados eran nacidos fuera de Espafia. La via
de adquisicion quedo registrada en 137 de los 211 nuevos diagnés-
ticos. La via sexual fue la mas importante (98,5%, 135/137): 40,7%
(55/135) eran hombres que practicaban sexo con hombres (HSH) (1
“chemsex”), 37% (50/135) afirmaba haber mantenido relaciones he-
terosexuales de riesgo, 2,9% (4/135) relaciones bisexuales y 19,3%
(26/135) no especificaron su conducta sexual. En un 0,7% (1/137) de
los casos la via de transmision fue vertical y en un 0,7% (1/137) fue
parenteral. En cuanto al recuento de CD4 la media fue 430,5 (rango
4-1734) linfocitos CD4/mm?. Un 22,3% de los pacientes fueron diag-
nosticados de forma tardia (recuento CD4 < 350) y un 19,4% de en-
fermedad avanzada (CD4 < 200). Las coinfecciones con otros virus
quedaron registradas en 207 pacientes (8,7%, 18/207): un 2,9% (6/207)
con VHB y un 5,8% (12/207) con VHC. De los 79 pacientes nuevos
diagnésticos entre los afios 2017 y 2018, el 11,9% presentaron una

Afo Determinaciones CMIA CMIA Falsos positivos Confirmatorios Confirmatorios positivos Tasa de nuevos
positivo negativo por CMIA totales (nuevos diagndsticos) diagnésticos por cada
100.000 habitantes
2007 9.422 86 9.336 41 86 45 11,80
2008 9.735 86 9.649 38 86 48 13,58
2009 10.790 72 10.718 26 72 46 12,97
2010 12.602 68 12.534 35 68 33 9,33
2011 12.268 61 12.207 23 61 38 10,77
2012 12.061 42 12.019 13 42 29 8,27
2013 12.442 48 12.394 27 48 21 6,08
2014 13.759 61 13.698 27 61 34 9,93
2015 14.292 59 14.233 34 59 25 7,37
2016 14.437 48 14.389 26 48 22 6,55
2017 14.930 67 14.863 39 67 28 8,39
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enfermedad definitoria de SIDA (EDS): neumonia por Pneumocystis
jiroveci (NPJ) (3 casos), meningitis criptococécica (1 caso), sarcoma
de Kaposi (SK) (1 casos), tuberculosis pulmonar (1 caso). 3 pacientes
presentaron varias EDS simultineamente: 1 caso con NPJ, criptoco-
cosis diseminada y SK; 1 caso con candidiasis esofagica, NPJ, linfoma
cerebral e infeccién por Mycobacterium genavense; 1 caso con NPJ y
neumonitis por CMV.

Conclusiones: En nuestra poblacién la tasa de nuevas infecciones
continda siendo estable (7,8-4,6). Actualmente la via de adquisiciéon
mas importante es la via sexual, principalmente en HSH, y un 30,3%
tienen menos de 30 afios. Un 22,3% de los pacientes tuvieron
diagnéstico tardio y un 19,4% enfermedad avamzada. Parte de es-
tos diagnésticos han sido realizados por la presentacion de enfer-
medad definitoria de SIDA, siendo neumonia por P. jiroveci la mas
habitual.

0437. DESCRIPCION DEL PRIMER CASO IMPORTADO
POR EL LINAJE 2 DEL VIRUS WEST NILE EN ESPANA

M. Velasco', M.P. Sanchez-Seco?, C. Campelo!, F. de Ory?, O. Martin',
L. Herrero?, O. Salmer6n’, T. Minguito?, M.C. Campos’, L. Hernandez?,
A. Algora' y A. Vazquez?

"Hospital Universitario Fundacion de Alcorcon, Alcorcon. >Centro
Nacional de Microbiologia, Majadahonda.

Introduccién y objetivos: En la Gltima década el virus West Nile
(VWN) ha re-emergido en Europa y paises vecinos, detectandose
casos en humanos y animales (aves y caballos). Destaca la gran inci-
dencia de casos humanos detectada en 2018 en comparacién con las
temporadas de transmision de afios anteriores, 2.083 infecciones en
Europa, incrementandose un 7,2% respecto al 2017. En 2010 se descri-
bieron los primeros casos de infeccién por el linaje 2 del virus en
humanos en Grecia y Rumania, y desde entonces no ha dejado de
extenderse. En este trabajo presentamos y describimos el primer caso
importado a Espafia de infeccién neuroldgica debida al linaje 2 del
virus.

Material y métodos: Varén de 60 afios rumano con meningioma
tratado con radioterapia y timoma, que regresa de Adjud, Rumania,
zona con alerta sanitaria por VWN activa. A los 7 dias del regreso
comienza con diarrea y fiebre y 2 dias después aparecen sintomas
neurol6gicos progresivos (deterioro del nivel de conciencia, afasia y
meningismo), defensa abdominal e hipotension. La analitica mues-
tra leucocitosis, anemia y trombopenia, PCR 13,6 mg/l. LCR: 404 cel
(77% neutrofilos), proteinas 233 y glucosa 57 mg/dl. TC abdominal
colecistitis alitidstica y derrame pleural bilateral, RMN meningioma
conocido. Estudio de meningoencefalitis y cultivos negativos. Pre-
sent6é complicaciones, edema pulmonar cardiogénico grave, a los 7
dias del ingreso, polineuropatia sensitivo-motora inferior y superior
moderada a los 13 dias, SIADH persistente, y tras un mes, pancrea-
titis aguda leve e ileo paralitico grave. Con tratamiento de soporte,
la evolucién del paciente fue favorable y se traslad6 para rehabili-
tacion a los 2,5 meses. Actualmente presenta inicamente paresia de
miembros inferiores 4/5. El diagnéstico microbiolégico se llevé a
cabo en muestras de suero, LCR y orina tomadas a diferentes dias de
evolucién de la enfermedad. Para el diagnéstico molecular se utilizé
una PCR en tiempo real especifica para VWN y una RT-PCR genérica
para la caracterizacién y estudios filogenéticos. La deteccién de
anticuerpos IgM e IgG se llevé a cabo con los kits comerciales de
FOCUS. La técnica de neutralizacion viral se realizé frente a los lina-
jes 1y 2 del virus.

Resultados: Se detect6 genoma viral en muestras agudas (7 dpi) de
suero (aunque a concentraciones muy bajas) y orina, siendo esta
Gltima positiva hasta 1 mes tras el inicio de sintomas. Los anticuer-
pos IgM se detectaron en suero desde el dia 7 tras inicio de sintomas
y los IgG a partir del dia 20. Los anticuerpos neutralizantes no se

han visto hasta 45 dias tras el inicio de sintomas y con titulos muy
bajos (1/32).

Conclusiones: Paciente infectado con el linaje 2 del VWN que desa-
rrolla una encefalitis pero también algunas complicaciones digestivas
descritas en unos pocos casos de infecciéon por el linaje 1, como la
pancreatitis. Este trabajo confirma que la orina es la muestra de elec-
cioén para el diagndstico molecular en estas infecciones. Debido a la
emergencia en Europa del virus en los Gltimos afios, la concienciacion
de los profesionales sanitarios es necesaria para una deteccién precoz
de los posibles casos.

0438. RETRASO DIAGNOSTICO DE INFECCION POR VIH
EN INMIGRANTES PROCEDENTES DE AREAS TROPICALES

S.S. Mendoza Lizardo', E. Pérez Fernandez!, N. Mayoral Canalejas’,
S. Bellén Vallinot!, R. Hervas Gémez!, L. Moreno Nuifiez!,

J.E. Losa Garcia', O. Martin Segarra’, M. G. Hernandez Mora?

y M. Velasco Arribas’

"Hospital Universitario Fundacion Alcorcon, Alcorcon. 2Hospital
Universitario Fundacién Jiménez Diaz, Madrid.

Introduccién: Los pacientes con infeccién por VIH procedentes de
paises tropicales constituyen un importante porcentaje de nuevos
diagnésticos. Dado que el retraso diagnéstico (RD) es mas frecuente
en esta poblacién, se analizan los factores relacionados con el diag-
néstico.

Material y métodos: Estudio retrospectivo, observacional realizado
en un hospital de segundo nivel. Se recogieron variables epidemio-
l6gicas, clinicas, de laboratorio de todos los pacientes inmigrantes
mayores de 18 afios procedentes de zonas tropicales de Africa y
América con diagnéstico de infeccién por VIH atendidos desde 1998
hasta 2018. Se compararon los pacientes procedentes de ambos
continentes. Se definié retraso diagnéstico como < 350 linfocitos
CD4+ o SIDA al diagnéstico. Se realiz6 andlisis univariante y multi-
variante con RD y carga viral (CV) indetectable como variables de-
pendientes. Los resultados se describen con porcentajes, mediana y
percentiles 25-75.

Resultados: Se estudiaron 196 pacientes, 64,7% hombres, la edad
al diagnéstico fue de 35 afios (DE 10), 54,1% procedentes de Africa
y 45% de Latinoamérica. El factor de riesgo fue relaciones hetero-
sexuales en 73,2% y relaciones homosexuales en 26,8%. La media
de tiempo de seguimiento fue 60,8 meses (9,9-94,5). Al diagnésti-
co, la CV y los linfocitos CD4+ fueron 4,6081 log10 copias (4,1190-
5,4680) y 292 CD4+/ml (25,131-75,528). El subtipo recombinante
fue mas frecuente en africanos 52,5%, y el B en latinoamericanos
86,4% (p < 0,01). La tuberculosis fue la enfermedad definitoria de
sida mas frecuente 8,5%. El paludismo es la enfermedad tropical
mas frecuentes (19%). Los hombres que tienen sexo con hombres
presentaron infeccién por sifilis y uretritis gonocécica en el 54,5%
y 15,9% respetivamente (p < 0,001). Los pacientes africanos fueron
con mas frecuencia hombres heterosexuales diagnosticadas por
sintomas de sida y mas infeccién tuberculosa latente que los lati-
noamericanos. El 82,6% de diagndsticos se realizaron después de
su llegada a Espafia, con una media de 6,4 afios (1-11) afios. Los
pacientes con serologias previas tardaron 8,5 (2-14) afios en diag-
nosticarse frente a 5,6 (1-10) afios de los que no las tenian, p = 0,009.
El 54,9% de pacientes tuvieron RD. El 14,2% de los pacientes debu-
taron con infecciones oportunistas. La realizacién de serologia
previa no se correlacioné con el RD. En el analisis multivariante
(sexo, edad, motivo viaje, conocimiento castellano, tiempo desde
llegada Espafia, serologias previas, enfermedad de diagnéstico ini-
cial), solo la edad se asocié al RD, aumentado en un 7% por cada
afio de vida la probabilidad de diagndstico tardio, (p = 0,01). El
95,6% de los pacientes en seguimiento tenian CV indetectable. La
CV indetectable se asoci6 a adherencia al TAR (OR 8,3, IC95% 2,6-
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26,2) y no a la edad, sexo, tipo de TAR; afio de diagnéstico, resis-
tencias basales o continente.

Conclusiones: El retraso diagndstico en esta serie de inmigrantes de
paises tropicales (54%) es similar al descrito en Espafia y empeora con
la edad. El tiempo entre la llegada y el diagndstico por VIH es elevado,
siendo mayor en los latinoamericanos; la realizacién de serologias
previas al diagnéstico no result6 protector. Es necesario persistir en
el cribado de VIH aunque los pacientes tengan serologias previas
negativas.

0439. EFICACIA Y SEGURIDAD DE 3TC/ABC/DTG VS FTC/TAF+DTG

I. Donate Velasco, M. Martinez Urbistondo, A. Gutiérrez Rojas,
A. Gutiérrez Villanueva, J. Herrdiz Jiménez, S. de la Fuente Moral,
C. Folguera Olias, A.A. Moreno Maroto y A. Diaz de Santiago

Hospital Puerta de Hierro, Majadahonda.

Introduccién y objetivos: Segtin las guias GESIDA el TAR mas reco-
mendado es la combinacién de dos ITIAN y un inhibidor de integrasa
no potenciado. No existen estudios de vida real que comparen
3TC/ABC/DTG y FTC/TAF+DTG. El objetivo de este estudio es analizar
ambas pautas en términos de eficacia (carga viral-CD4) y seguridad.
Material y métodos: De los 850 pacientes seguidos en la Unidad VIH
de nuestro centro, se recogieron retrospectivamente los datos de
aquellos

que habian iniciado tratamiento con 3TC/ABC/DTG o FTC/TAF+DTG
desde mayo 2017 por cualquier motivo. Se establecieron como varia-
bles respuesta/eficacia la carga viral y CD4 y como variables de segu-
ridad/toxicidad los niveles de creatinina, colesterol total, HDL, LDL,
triglicéridos, bilirrubina total, ALT, AST y GGT. Se registraron las va-
riables al inicio del tratamiento, al mes, a los 6 meses y al afio. Los
datos de ambos grupos se compararon mediante el software STATA
V12.0 con las pruebas chi-cuadrado y t-Student.

Resultados: 100 pacientes iniciaron 3TC/ABC/DTG (n = 47) o FTC/
TAF+DTG (n = 53) desde mayo de 2017. El tiempo de seguimiento tuvo
una mediana de 53 semanas (RIC 31-67). No se encontraron diferen-
cias estadisticamente significativas entre las caracteristicas basales
de ambos grupos salvo para un menor nimero de CD4 previo a iniciar
la pauta en estudio en el grupo tratado con FTC/TAF+DTG (-144,8,
p = 0,018), debido a un mayor porcentaje de pacientes naive en este
grupo. Un 74,1% de pacientes tenian carga viral indetectable al mes,
90,5% a 6 meses y 95,2% al afio. No se observaron diferencias signifi-
cativas en la carga viral de los dos grupos. Se registré un aumento
medio de 120 CD4 al mes (50,9-189,8; p = 0,002) para FTC/TAF+DTG,
mientras que a 6 meses se objetivé un aumento significativo de 92
CD4 (23,6-161; p = 0,011) para 3TC/ABC/DTG. La diferencia de CD4
entre ambos grupos al afio no resulté estadisticamente significativa.
El aumento de CD4 fue especialmente significativo en naive tratados
con FTC/TAF+DTG tanto al mes como a los 6 y 12 meses: 157 (69,5-
245,1; p =0,002), 133 (26-240; p = 0,019) y 73 (-177-323; p = 0,423),
respectivamente. Respecto a la funcién renal, se detecté una subida
estadisticamente significativa de creatinina en ambos grupos, siendo
al afio de 0,13 mg/dl (0,06-0,21; p = 0,013) para FTC/TAF+DTG y de
0,09 mg/dl (0,03-0,16; p = 0,006) para 3TC/ABC/DTG. En cuanto al
perfil hepatico se objetivé un aumento de bilirrubina total de 0,13 mg/
dl (0,02-0,23 con p = 0,01) para FTC/TAF+DTG a 6 meses, sin que se
detectasen cambios significativos con 3TC/ABC/DTG. No se identifi-
caron diferencias en los niveles de ALT, AST ni GGT durante el segui-
miento de ambos grupos. Finalmente, se detecté6 un aumento de
colesterol total de 26 mg/dl al afio para FTC/TAF+DTG (3,6-48,3;
p = 0,012) que no se detect6 con 3TC/ABC/DTG. El colesterol-LDL dis-
minuy6 una media 13,4 mg/dl al afio (-4,63 - (-22,29); p = 0,006), en
el grupo 3TC/ABC/DTG respecto a FTC/TAF+DTG. No se observaron
diferencias en los niveles de triglicéridos de ambos grupos durante el
seguimiento.

Conclusiones: Ambas pautas registraron alta eficacia inmunovirold-
gica a las 53 semanas de tratamiento con mayor aumento de CD4 en
pacientes naive para el brazo de FTC/TAF+DTG. No se documentaron
datos clinicamente relevantes de toxicidad.

0440. CABOTEGRAVIR + RILPIVIRINA DE ACCION PROLONGADA
COMO TRATAMIENTO DE MANTENIMIENTO DEL VIH:
RESULTADOS A 48 SEMANAS DEL ESTUDIO FLAIR

C. Orkin', K. Arasteh?, M. Gorgolas Hernandez-Mora3,

V. Pokrovsky#, E.T. Overton®, P.M. Girard®, S. Oka’, R. D’amico®,
D. Dorey?, S. Griffith®, D.A. Margolis?, P. Williams'?, W. Parys'
y W.R. Spreen?®

'Queen Mary University, Londres. 2EPIMED GmbH, Berlin. 3Fundacion
Jiménez Diaz, Madrid. “Central Research Institute of Epidemiology,
Moscti. *University of Alabama at Birmingham, Alabama. °Hopital Saint
Antoine, Paris. “National Center for Global Health and Medicine, Tokio.
8ViiV Healthcare, Research Triangle Park, Noth Caroline.
9GlaxoSmithKline, Mississauga, Ontario. °Janssen Research &
Development, Beerse.

Introduccién: El régimen inyectable de accién prolongada (LA) con
2 farmacos, cabotegravir (CAB) un INSTI y rilpivirina (RPV) un NNRTI,
se esta desarrollando para reducir la frecuencia de dosis, la toma de
pastillas y la exposicién a medicamentos. FLAIR es un estudio en fase
3, abierto y multicéntrico que investiga si el cambio a CAB + RPV
mensual es no inferior a dolutegravir/abacavir/lamivudina
(DTG/ABC/3TC).

Material y métodos: Pacientes naive al TAR recibieron un tratamien-
to de induccién oral con DTG/ABC/3TC (CAR®) durante 20 semanas.
Aquellos con HIV-1 RNA < 50 ¢/ml en la semana 16 se incluyeron en
la fase de mantenimiento y fueron aleatorizados (1:1) a continuar con
CAR o cambiar a LA. Los participantes en el brazo LA recibieron du-
rante 4 semanas un tratamiento oral con CAB 30 mg + RPV 25 mg una
vez al dia para evaluar su tolerabilidad, antes de recibir CAB + RPV
como terapia inyectable (LA) mensual por via intramuscular. El end-
point primario fue tener una carga viral (CV) > 50 ¢/ml en S48 segiin
algoritmos de snapshot de la FDA (margen NI 6%). La seguridad, tole-
rabilidad y fracaso virolégico confirmado fueron los endpoints secun-
darios.

Resultados: 566/629 participantes que iniciaron la terapia de induc-
cién fueron aleatorizados a LA o CAR (283/brazo). La mediana de
edad fue de 34 afios (11% > 50 afios); 22% mujeres y 74% caucasicos.
Al iniciar la fase de induccién la mediana de CD4 era 444 cels/mm?
(7% < 200 cels/mm?3), mediana de CV era 4,49 log,, c/mL (20%
> 100.000 c/ml). Seis participantes en el brazo LA (2,1%)y 7 en el
brazo de CAR (2,5%) tenian HIV-1 RNA > 50 c¢/ml en la S48, cumplién-
dose el criterio de no inferioridad para el endpoint primario y para
el endpoint secundario de HIV-1 RNA < 50 ¢/ml (LA 93,6% frente a
CAR 93,3%). Cuatro participantes de LA (1,4%) tuvieron PDVF; 3 tenian
mutaciones en la ITINAN + INSTI (K101K/E/Q + G140R, E138K + Q148R,
y E138E/A/K|T + Q148R, respectivamente) y 1 no fue testado. En el
brazo de CAR hubo 3 PDVF sin resistencias a INSTI. Efectos adversos
(EA) que llevaron a retirada y EA graves fueron infrecuentes en
ambos brazos. El EA relacionado con el fairmaco mas comin fue
inflamacidn en el lugar de la inyeccién (ISRs) (82% de los participan-
tes en LA); si bien la frecuencia disminuy6 a lo largo del estudio. El
99% de los ISRs fueron de grado 1 o 2; la mediana de duracién fue
de 3 dias. De los 263 participantes en LA que completaron HIVTSQc
en S48, el 99% estaban mas satisfechos con CAB+RPV que con el
tratamiento oral previo.

Conclusiones: El régimen inyectable mensual de CAB+RPV fue no
inferior a DTG/ABC/3TC en la S48. El régimen LA fue, generalmente,
bien tolerado y con escasos PDVFE. Estos resultados demuestran el
potencial terapéutico del tratamiento inyectable de mantenimiento
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con CAB +RPV, tras una breve induccién inicial con DTG/ABC/3TC oral,
para lograr la supresién viral.

0441. CABOTEGRAVIR + RILPIVIRINA DE ACCION PROLONGADA
EN TERAPIA DE MANTENIMIENTO: RESULTADOS ESTUDIO ATLAS
A 48 SEM

S. Swindells', ].F. Andrade-Villanueva?, G.]. Richmond?,

G. Rizzardini*, A. Baumgarten®, M. Masia®, G. Latiff’, V. Pokrovsky?,
J.M. Mrus®, ].O. Huang', K.J. Hudson®, D.A. Margolis®, K.Y. Smith?®,
P. Williams" y W.R. Spreen?®

"Universidad de Nebraska Medical Center, Omaha. *Universidad de
Guadalajara, Guadalajara. 3Broward Health Medical Center,
Broward Health Imperial Point, Fort Lauderdale. “Fatebenefratelli
Sacco Hospital, Mildn. °MIB Infectious Disease Medical Center,
Berlin. ®Hospital Universitario de Elche, Alicante. "Maxwell Centre,
Durban. 8Russian Federal Guidance Centre of AIDS, Moscti. *Viiv
Healthcare, Research Triangle Park, North Carolina.
GlaxoSmithKline, Mississauga, Ontario. ''Janssen Research and
Development, Beerse.

Introduccién: ATLAS, estudio fase 3, abierto, multicéntrico, disefiado
para establecer si el cambio a una dosis mensual de CAB LA + RPV LA
es no inferior a continuar con un tratamiento actual de 3 farmacos
orales en adultos virol6gicamente suprimidos.

Material y métodos: Los participantes elegibles tenian una CV < 50
c/ml durante > 6 meses sin fallo virol6gico en regimenes orales con 2
ITIAN + INSTI, ITINAN o IP. Los participantes fueron aleatorizados (1:1)
a continuar con su régimen (brazo CART) o cambiar a LA. En el brazo
de LA los participantes recibieron CAB 30 mg + RPV 25 mg oral una
vez al dia por 4 semanas para monitorizacién de la seguridad, luego
recibieron una dosis de carga de 3 ml de CAB LA 600 mg (200 mg/ml)
y RPV LA 900 mg (300 mg/ml) en una inyeccién IM, seguido por in-
yecciones de 2 ml IM cada 4 + 1 semanas de CAB LA 400 mg y RPV LA
600 mg. El endpoint primario era CV 2 50 c/ml a la S48, utilizando el
algoritmo de snapshot de la FDA con un margen de no inferioridad
del 6%.

Resultados: 616 iniciaron tratamiento (308 /brazo; ITT-E). La media-
na de edad fue de 42 afios (26% > 50 afios); 33% mujeres y 68%
caucasicos. Los regimenes basales incluian 2 ITIAN + ITINAN (50%),
INSTI (33%), o IP (17%). A la S48, 5 participantes (1.6%) en el brazo
de LAy 3 (1.0%) en el brazo CART tenian CV > 50 ¢/ml, cumpliendo
los criterios de no inferioridad del endpoint primario. De la misma
forma, el brazo de LA fue no inferior a CART para el endpoint secun-
dario de CV < 50 c/ml (93% frente a 95%). Tres participantes en LAy
4 en CART tuvieron fallo virolégico confirmado (CVF, HIV-1 RNA
> 200 ¢/ml en dos muestras consecutivas). Los fallos de LA incluian
1 con la mutacién de resistencia (RAM) E138A, 1 con E138A+V108I
(ambos tenian E138A en el ADN basal), y 1 con RT-E138E/K y IN-
N155H. Los 4 CVF en CART presentaban 1 RAM cada uno en tres
casos, M1841, M184V+G190S, M230M/I, y 1 sin RAMs. En el brazo de
LA, 231 participantes (75%) presentaron dolor en el sitio de aplicacién
(ISR) y 4 participantes (1%) se retiraron por estos eventos. La inci-
dencia de EAs de grado 3/4 y los EAs serios fueron similares en
ambos brazos; hubo una muerte en el brazo de CART. De los 275
participantes en LA que completaron HIVTSQc en S48, el 98% estaba
mas satisfecho con CAB LA + RPV LA frente a su tratamiento oral
diario a la entrada en el estudio.

Conclusiones: El régimen de inyecciones mensuales de CAB LA + RPV
LA fue no inferior a continuar con un TAR oral de 3 farmacos a las 48
semanas. El régimen LA fue generalmente bien tolerado, con bajas
tasas de EAs serios y retiradas por EA relacionados con la inyeccion.
El fallo virolégico fue infrecuente en ambos brazos. En general, estos
resultados apoyan el potencial terapéutico de CAB LA + RPV LA una
vez al mes.

0442. EFICACIA EN VIDA REAL DE LA SIMPLIFICACION

EN PACIENTES VIH+ CON CARGA VIRAL SUPRIMIDA

DE UNA PAUTA BASADA DE EN TRES ANTIRRETROVIRALES
A DOLUTEGRAVIR-LAMIVUDINA

I. Pérez-Valero, R. de Miguel, V. Hontafién, R. Mican, C. Busca,
J.I. Bernardino, M.L. Montes, V. Moreno, E. Valencia,
L. Martin-Carbonero y J.J. Gonzalez Garcia

Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccién: Aunque la combinacién de dolutegravir + lamivudi-
na (DTG-3TC) ha demostrado alta eficacia y seguridad, como tera-
pia de inicio, la seguridad de su uso en pacientes pretratados con
carga viral indetectable todavia no ha sido suficientemente explo-
rada.

Material y métodos: Estudio observacional prospectivo abierto que
incluye a todos los pacientes VIH+ en seguimiento en el Hospital
Universitario La Paz (Madrid) que estando avirémicos cambiaron su
tratamiento a DTG-3TC por cualquier motivo clinico con al menos 24
semanas de seguimiento. Se analizaron la falta de eficacia del trata-
miento (fallos virolégicos y discontinuaciones) a las 24 semanas del
cambio y al finalizar el seguimiento, el desarrollo de nuevas mutacio-
nes de resistencia y el cambio en diversos parametros analiticos de
seguridad (CD4, perfil lipidico y funcién renal). Estos andlisis se rea-
lizaron globalmente y de forma comparada en funcién de la existen-
cia de mutaciones de resistencia a DTG o 3TC archivadas.
Resultados: El estudio incluyo a 74 pacientes (varones: 68,9%. Edad
media: 53,6 + 10,9 afios. Tiempo medio desde el diagndstico de VIH:
19,8 + 8,6 afios. Mediana del nadir CD4: 165 cel/mm?) con una me-
diana de seguimiento de 56,4 semanas) que cambiaron desde diversos
regimenes terapéuticos. 14 pacientes (18.9%) tenian archivada la mu-
tacion M184V/ly los 60 restantes tenian un virus plenamente sensi-
ble a DTG-3TC. A las 24 semanas de seguimiento, 6 pacientes (8,1%)
habian desarrollado fallo terapéutico: 3 fallos por pérdida de supresién
virolégica (4%), uno de ellos con desarrollo de la M184V en un pacien-
te con un virus plenamente sensible y 3 cambios por toxicidad neu-
ropsiquiatrica (4%). Los fallos terapéuticos al final del seguimiento
ascendieron a 14 (18,9%), siendo su tasa de incidencia de 15,4 x 100
paciente-afio. La causa mas comn de estos fallos terapéuticos fue el
fallo viroldgico (6 pacientes) seguida de los cambios por neurotoxici-
dad (5 pacientes). 7 pacientes (9,5%) presentaron al menos 1 blip
durante el seguimiento (tasa de incidencia 7,7 x 100 paciente-afio).
El cambio a DTG-3TC se asocié con mejoria significativa en los niveles
de colesterol total y LDL (descensos medios: 15 + 35,1 mg/dl; p = 0,001
y -9,8 + 27,6 mg/dl; p = 0,006). No se demostraron diferencias en el
porcentaje de fallos terapéuticos (p = 0,883) entre los pacientes que
tenian la M184V archivada (7,1%) y los que tenian un virus completa-
mente sensible (8,3%).

Conclusiones: En nuestro centro, el cambio a DTG-3TC en condiciones
de practica clinica habitual demostré ser efectivo en la mayoria de los
pacientes y se asocié con una mejoria de los niveles de colesterol
total y LDL. Sin embargo, debido a la alta tasa de fallos virologicos
observada y sobre todo al desarrollo en un paciente previamente
sensible de la mutacién M184V durante un fallo virol6gico, conside-
ramos que el uso de esta estrategia en pacientes pretratados debe
evaluarse con cautela.

0443. MEJORIA EN EL COCIENTE CD4/CD8 EN PACIENTES VIH
EN DISTINTOS TRATAMIENTOS DUALES

M. Monsalvo Hernando, M. Fontecha, A. Vallejo Tiller, M.J. Vivancos,
P. Vizcarra y J.L. Casado

Hospital Ramon y Cajal, Madrid.

Introduccion y objetivos: A pesar de que el tratamiento dual ha
probado ser eficaz, existen dudas acerca de su capacidad para man-
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Variable, n Global, 245 DTG+RPV, 96

DRV+DTG, 53 3TC+DRYV, 81 DRV+RPV, 15

Duracion de la infeccién VIH, meses

Nadir células CD4+T (mediana)

CD4+ a la inclusién (mediana)

Mediana cociente CD4/CD8 a la inclusion
Mediana cociente CD4/CD8 a las 48 semanas

234 (169-274)
194 (75-301)
578 (404-802)
0,71 (0,46-0,97)
0,76 (0,5-1,02)

257 (171-298)
220 (82-303)
648 (451-887)

0,77 (0,51-1,02)
0,778 (0,769-0,784)

255 (202-306)

104 (53-241)

486 (289-679)

0,61 (0,34-0,83)
0,627 (0,605-0,617)

200 (152-258)
203 (87-308)
600 (420-790)
0,76 (0,46-0,96)
0,81 (0,75-0,95)

266 (154-306)

203 (110-316)

536 (384-836)

0,62 (0,37-1,01)

0,62; incremento < 1%

tener el control de la viremia residual y la activacién inmune. El co-
ciente CD4/CD8 es un marcador indirecto de estos parametros,
existiendo escasos datos de su evolucién entre los pacientes en tra-
tamiento dual. Realizamos un estudio prospectivo recogiendo la evo-
lucién del cociente CD4/CD8 en diferentes pacientes virolégicamente
suprimidos que realizan cambio de tratamiento desde triple a doble
terapia por toxicidad o comorbilidades (EC 139/18).

Material y métodos: Se determiné en los distintos pacientes la
cifra de CD4, CD8, RNA de VIH, creatinina, transaminasas, perfil
lipidico, andlisis de orina y densitometria. Se excluyeron pacientes
con monoterapias o terapias duales previas, embarazadas y hepa-
titis B crénicas. Se recogi6 la presencia de hepatopatia C crénica,
enfermedad cardiovascular, enfermedad renal crénica, osteoporo-
sis y cancer. Los datos se recogieron previamente al cambio de
tratamiento y a las 48 semanas. Se seleccionaron 245 pacientes
infectados por VIH (29% mujeres), suprimidos durante al menos
un afio, que habian cambiado de tratamiento hacia diferentes te-
rapias duales: dolutegravir (DTG) y rilpivirina (RPV) en 96 pacien-
tes; 39%; lamivudina (3TC) y darunavir potenciado (bDRV) en 81
pacientes, 33%; darunavir potenciado y dolutegravir (DTG) en 53
casos, 22%, y bDRV+RPV en 15, 6%. El endpoint primario era la
evolucién del cociente CD4/CD8 y su asociacién con las comorbi-
lidades de base.

Resultados: Al inicio del seguimiento la mediana de CD4 fue 578
células/my del cociente CD4/CDS8 fue 0,71 (rango intercuartilico, IQR
0,46-0,97), estando relacionado con el tiempo de VIH, tiempo en
tratamiento CD4 nadir y eventos SIDA previos. El cociente fue signi-
ficativamente inferior en el caso de coinfeccién por VHC y en presen-
cia de enfermedad cardiovascular (p = 0,09), pero fue mayor en
insuficiencia renal crénica, proteinuria y osteoporosis. A las 48 sema-
nas, la mediana del cociente CD4/CD8 aument6 un 3% (+0,02; IQR,
-0,07, +0,08; p = 0,07), en mayor medida en aquellos casos en los que
el cociente inicial era mas bajo y que habian presentado eventos SIDA
en el pasado. El aumento en el cociente CD4/CD8 se observé en las
diferentes pautas de tratamiento dual, siendo significativamente su-
perior en el caso de 3TC+bDRV (+0,05; p = 0,03), pero sin diferencias
tras el ajuste por valores basales y factores asociados a la enfermedad
VIH.

Conclusiones: Se observa una elevacion en el cociente CD4/CD8 du-
rante el uso de terapias duales en pacientes suprimidos, relacionan-
dose con los valores basales y otros factores asociados al VIH.

Tabla. Comunicacién 0444
Analisis agrupado SWORD-1&2. Eficacia y seguridad a sem148

0444. SUPRESION DURADERA Y BAJA TASA DE FRACASO
VIROLOGICO TRAS 3 ANOS DE SWITCH AL 2DR DE DTG+RPV:
ESTUDIOS SWORD-1&2

J. Van Wyk!, C. Orkin?, R. Rubio?, ]J.R. Bogner*, D. Baker®,

M.A. Khuong-JossesS, D. Parks’, K. Angelis®, L.P. Kahl', J.E. Matthews?,
M. Underwood?, B. Wynne?, M.C. Nascimento’, K. Vandermeulen'®,
M. Gartland®, K. Smith® y B. Hernandez-Novoa en nombre

de los autores de los Estudios SWORD™"

ViiV Healthcare, Brentford. 2Queen Mary University of London,
Londres. Hospital 12 de Octubre, Madrid. “Hospital of the University
of Munich, Munich. °East Sydney Doctors, Darlinghurst, Sidney. °*CHG
- Hopital Delafontaine, Saint Denis Cedex. “Central West Clinical
Research, St Louis, MO. $GlaxoSmithKline, Uxbridge. °ViiV Healthcare,
Research Triangle Park, NC. "°Janssen Pharmaceutica NV, Beerse. "'ViiV
Healthcare, Madrid.

Introduccién: Los SWORD-1&2 demostraron la eficacia del 2DR de
DTG+RPV en el mantenimiento de la supresion virolégica, que fue no
inferior a continuar son su TAR actual basado en 3DR a semana 48
(sem48). Los datos hasta sem100 demostraron que se mantenia el alto
nivel de supresién, bajas tasas de fracaso viroldgico con pocas muta-
ciones de resistencia (MR) asociadas a ITINN, sin MR asociadas a INI
y mejoria en biomarcadores renales y 6seos. Se presentan los resul-
tados a sem148.

Material y métodos: Dos estudios idénticos, aleatorizados, multicén-
tricos, abiertos y fase-3 de no inferioridad evaluaron la eficacia y
seguridad de cambiar el TAR actual a DTG+RPV QD en adultos infec-
tados por el VIH-1, con CV < 50 c/ml > 6 meses y sin historia de fra-
caso viroldgico. Los participantes se aleatorizaron 1:1 a cambiar a
DTG+RPV (Switch-temprano) o continuar TAR actual. Los participantes
aleatorizados a TAR actual con supresiéon confirmada a sem48 cam-
biaron a DTG+RPV a sem52 (Switch-tardio). La eficacia por Snapshot,
y los desenlaces viroldgicos y de seguridad se evaluaron a sem148
(poblacion por ITT-expuesta [[TT-e] y poblacién de seguridad, respec-
tivamente).

Resultados: Se aleatorizaron y expusieron 1.024 pacientes (DTG+RPV:
513; TAR actual: 511). Los principales resultados de eficacia y seguri-
dad para switch-temprano y switch-tardio se muestran en la tabla. La
retirada viroldgica confirmada (RVC) fue baja en ambos grupos: switch-
temprano 8 (2%) y switch-tardio 3 (< 1%). El perfil de seguridad del

Switch-temprano (N = 513)

Switch-tardio (N = 477)

n (%) n (%)

Dia 1-sem 48 Dia 1-sem 100° Dia 1-sem 148 Sem 52-sem 100? Sem 52-sem 148
Exito virolégico 486 (95%) 456 (89%) 432 (84%) 444 (93%) 428 (90%)
Sin respuesta viroldgica 3(<1%) 13 (3%) 14 (3%) 10 (2%) 11 (2%)
Sin datos virolégicos® 24 (5%) 44 (9%) 67 (13%) 23 (5%) 38 (8%)
Seguridad
EAs condujeron retirada 21 (4%) 34 (7%) 42 (8%) 15 (3%) 19 (4%)
EAs relacionados farmaco Grado 2-4 29 (6%) 29 (6%) 31 (6%) 13 (3%) 16 (3%)
EAs graves 27 (5%) 58 (11%) 71 (14%) 30 (6%) 43 (9%)
EAs graves relacionados farmaco 4 (<1%) 4(<1%) 4 (<1%) 0 0

2Poblacién de seguridad que recibi6 > 1 dosis de DTG+RPV, datos acumulados a sem100; ®Sin datos viroldgicos por discontinuacién por EA o muerte, u otras razones, o sin datos

en la ventana, pero en el estudio
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switch-tardio tras 96 semanas de DTG+RPV a sem148 fue comparable
al del de switch-temprano a sem100. No se observaron resistencias a
INI, y se observo resistencia limitada a RPV (n = 5; 0,5%); 1 partici-
pante tenia MR preexistentes a ITINN.

Conclusiones: El cambio desde cualquier 3DR al 2DR de DTG+RPV se
asoci6é con mantenimiento de la supresion virol6gica, baja frecuencia
de RVC, MR a ITINN muy limitadas y sin MR a INI, tras tres afios en el
switch-temprano y dos afios en el switch-tardio. DTG+RPV demostré
eficacia duradera, buena tolerabilidad y ofrece una opcién de trata-
miento con menor exposicién acumulada a antirretrovirales.

0445. ESTRATEGIA DE TRATAMIENTO INMEDIATO (I-TAR)
DEL VIH. EFICACIA, SEGURIDAD Y ADHERENCIA

B. Rodriguez-Alonso, A. Cabello, M. del Palacio, P. Melguizo,
B. Alvarez, L. Prieto-Pérez, R. Pérez-Tanoira, R. Téllez,

M. Hernandez-Segurado, ]. Becares, .M. Benito, N. Rallén

y M. Gérgolas

Fundacion Jiménez Diaz, Madrid.

Objetivos: Las principales guias internacionales recomiendan iniciar
el tratamiento antirretroviral cuanto antes, tanto como beneficio del
paciente, como herramienta de control de la epidemia. Nuestro obje-
tivo es evaluar la eficacia y seguridad del inicio inmediato del trata-
miento antirretroviral (I-TAR), en la primera visita a la unidad de VIH,
sin disponer de datos inmunovirolégicos.

Material y métodos: Estudio observacional de pacientes > 18 afios
con infeccién por VIH confirmada que inician el I-TAR en la primera
visita, disponiendo de funcién renal previa normal, en ausencia de
datos inmunovirolégicos y de signos o sintomas que sugieran infeccién
activa tuberculosa o meningitis criptocdcica.

Resultados: Se analizaron 90 pacientes (p). La edad media fue de 39
afios (IQR: 32-45), siendo el 99% HSH. El 63% espafioles y el 23,6% lati-
noamericanos. El 6,7% tenia coinfeccion por hepatitis B (AgSVHB+) y el
4,4 por hepatitis C. El 35,7% fumaba, el 22,7% consumia drogas recrea-
tivas y el 35,6% habian tenido sifilis previa. Nueve pacientes tenian una
enfermedad definitoria de SIDA (10%) [SK (4p), PNP (2p), candidiasis
esofagica (2p), LNH (1p)]. La mediana de tiempo desde el diagnostico
hasta la consulta con el especialista fue de 27 dias. Todos los pacientes
comenzaron el I-TAR con un esquema basado en un inhibidor de la
integrasa: DTG + FTC/TDF =46,7%; EVG/c/FTC/TDF = 18,9%;
EVG/c[FTC|TAF = 34,4%. A las 4 semanas el 87,5% de los que disponemos
de datos ya se encontraban con CV < 200 cop/ml. A las 24 semanas de
seguimiento (77 p) el 98,7% tenian una carga viral sérica < 200 cop/ml,
presentado un paciente un CV de 274 cop/ml. A las 48 semanas (66 p)
el 97% se encontraba con CV <200 cop/ml, teniendo un paciente un
repunte viral debido a mala adherencia. El incremento medio de CD4
fue de 205 células/ul (501 * 257 frente a 789 + 359; p < 0,001). Todos
alcanzaron las 12 semanas de seguimiento. Solo un paciente presentd
FG < 60 ml/min, a las 24 semanas, simplificando a un régimen libre de
TDF con resolucién posterior. No se observaron otras toxicidades que
condicionaran el TAR. Cuatro pacientes (4,4%) perdieron el seguimien-
to. Los datos inmunovirol6gicos basales, recibidos posterior al inicio
del I-TAR mostraron una mediana de CD4 de 465 células/ul (10% < 200
cel/ul), teniendo el 33,3% una CV > 100.000 cop/ml. El test de resisten-
cia genotipica (74p) revel6 mutaciones que condicionaban resistencia
Analogos (ITIAN) en solo un paciente (M184v - 1,3%), que logro la in-
detectabilidad con el tratamiento. La adherencia (linkage/retention to
care) de los pacientes al seguimiento (95,6%) y la eficacia del I-TAR
mostraron tasas similares a las del TAR estandar en nuestra consulta.
Conclusiones: La estrategia de inicio inmediato (I-TAR) en una unidad
especializada, basado en inhibidores de la integrasa + FTC/TDF o
TAF/FTC, muestra unas altas tasas de eficacia, seguridad y adherencia,
con un potencial beneficio como estrategia epidemiolégica. El bene-
ficio directo de esta estrategia en el paciente estd adn por determinar.

0446. REPLICACION DEL VIH < 40 COPIAS/ML PARA DTG+3TC VS
DTG+TDF/FTC EN LOS ESTUDIOS GEMINI-1&2

M. Underwood!, R. Urbaityte?, C. Man!, J. Sievers?, R. Wang',

B. Wynne', A. Tenorio', A. Currie?, K. Pappa’, ]. Koteff!, M. Gartland’,
M. Aboud? y B. Herndndez-Novoa en nombre de los autores de los
Estudios GEMINI*

ViiV Healthcare, Research Triangle Park, NC. *GlaxoSmithKline,
Stockley Park. 3ViiV Healthcare, Brentford. 4ViiV Healthcare, Madrid.

Introduccién: Los estudios GEMINI-1&2 en adultos naive con ARN-
VIH-1 < 500.000 c/ml en screening mostraron la no-inferioridad de
dolutegravir + lamivudine (DTG+3TC, 2DR) frente a dolutegravir +
tenofovir disoproxil/emtricitabine (DTG+TDF/FTC, 3DR) a sem48
(Snapshot FDA); 91% (655/716) en el brazo 2DR versus 93% (669/717)
en el brazo 3DR alcanzaron ARN-VIH-1 < 50 c¢/ml. El test Abbott
RealTime HIV-1 usado en los ensayos mide la carga viral (CV) de 40-
10.000.000 c/ml, y proporciona resultados cualitativos de target
detected (TD) o target not detected (TND) para CV < 40 c/ml. Las
implicaciones clinicas y de manejo del paciente para estos niveles
de CV residual no estan definidas. Determinamos la proporcién de
participantes con CV <40 ¢/ml-TND por visita y nivel basal de CV
para 2DR frente a 3DR.

Material y métodos: Se aleatorizé a los participantes 1:1 a recibir
tratamiento con 2DR o 3DR. La proporcién de pacientes con CV < 40
¢/ml-TND a sem48 se analiz6 mediante test de Cochran-Mantel-Haen-
szel estratificando por ARN-VIH-1 (< 100.000 frente a > 100.000 c/ml)
y recuento de CD4+ (<200 frente a > 200 cels/mm?) basales. Se de-
termind la proporcién de sujetos con CV < 40 ¢/ml-TND por visita y
subgrupo de ARN-VIH-1 basal. Se estimé el tiempo a CV < 40 ¢/mI-TND
global y por subgrupo de ARN-VIH-1 basal mediante el método de
Kaplan-Meier no paramétrico.

Resultados: A sem48 una proporcién similar de sujetos mostraron
CV <40 ¢/ml-TND por Snapshot en los brazos de 2DR y 3DR (77%
[553/716] frente a 73% [525/717], diferencia ajustada 3,8%, 1C95%: -0,6
a 8,2) y las proporciones fueron también similares en visitas previas:
semana 4 (34% frente a 32%), 8 (52% frente a 49%), 12 (60% frente a
57%), 16 (59% frente a 56%), 24 (65% frente a 63%), y 36 (65% frente a
68%). Mientras que las tasas de respuesta fueron similares en los
sujetos con CV basal <100.000 c/ml, las tasas de respuesta fueron
mayores en 2DR frente a 3DR en los sujetos con CV basal > 100.000
¢/ml. (tabla). El tiempo medio a CV < 40 ¢/ml-TND para 2DR frente a
3DR fue de 57 dias para ambos globalmente, 57 dias para ambos en
el estrato basal de < 100.000 c/ml, y de 113 dias frente a 169 dias en
el estrato basal > 100.000 c¢/ml.

Proporcién de sujetos con CV < 40 ¢/mI-TND a sem48 (Snapshot) por niveles basales
de ARN-VIH-1

CV basal (c/ml) DTG+3TC n/N(%)*  DTG+TDF/FTC n/N(%)* Diferencia ®
<100.000 463/576 (80) 446/564 (79) 13(-34a6,0)
>100.000 90/140 (64) 79/153 (52) 12,7 (1,4 a 23,9)
>250.000 25/51 (49) 20/46 (43) 55(-14,3a254)
>400.000 5/18 (28) 6/24 (25) 2,8(-24,2a298)

*Respondedores/testados (%); P°Proporcién no ajustada DTG+3TC - proporcién
DTG+TDEF/FTC (IC95%). > 250.000 c/ml y > 400.000 c/ml son subgrupos de > 100.000
c/ml.

Conclusiones: DTG/3TC y DTG+TDF/FTC mostraron proporciones si-
milares de CV <40 c/mI-TND (Snapshot) en todas las semanas. Las
tasas de respuesta basadas en CV < 40 ¢/mI-TND (Snapshot, sem48)
fueron similares entre brazos en el subgrupo de CV basal < 100.000
¢/mly mayores para DTG/3TC en el grupo de CV basal > 100.000 ¢/ml.
La mediana de tiempo a CV < 40 ¢/mI-TND fue similar globalmente y
en el subgrupo de CV basal < 100.000 c/ml, y menor para DTG/3TC
frente a DTG+TDF/FTC en CV basal > 100.000 c/ml. Estos datos, usan-
do un criterio de Snapshot mas estricto, siguen demostrando eficacia
y potencia de DTG+3TC en pacientes naive.
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0447. EFICACIA Y SEGURIDAD DEL CAMBIO DE TDF/FTC/RPV
COFORMULADO A TDF/FTC COFORMULADO Y RPV

M.A. Von Wichmann, M. Ibarguren, F. Rodriguez Arrondo,
M.]. Gayan, P. Carmona, M.A. Goenaga, X. Camino, M.J. Bustinduy,
H. Azkune, X. Kortajarena y J.A. Iribarren

Hospital Universitario Donostia, San Sebastidn.

Objetivos: entre el 1 de junio y el 11 de octubre de 2018, por decisién
administrativa, en la Comunidad Auténoma Vasca, se modificé el
tratamiento coformulado con tenofovir/emtricitabina/rilpivirina (Evi-
plera®) a tenofovir/emtricitabina coformulado y rilpivirina (2 compri-
midos). Nuestro objetivo ha sido analizar la tolerancia y eficacia tras
el cambio de pauta.

Material y métodos: Se incluyen todos los pacientes que han modifi-
cado su TAR de TDF/FTC/RPV coformulado a TDF/FTC + RPV entre
01/06/18 y 11/10/18. Se excluyen 11 pacientes en los que el cambio ha
sido por otras razones: fracaso virolégico, embarazo, interacciones o
traslado de domicilio. Se han recogido los siguientes parametros en
todos los pacientes: edad, sexo, estadio de la infeccién por VIH, tiempo
en TAR previo a la pauta con TDF/FTC/RPV coformulado, tiempo con
TDF/FTC/RPV coformulado, recuento de CD4+ y carga viral al cambio y
a los 3 meses, suspensiones de la pauta, adherencia al tratamiento y
otros tratamientos orales tomados a diario. Se han aplicado la t de
Student y la prueba de McNemar para muestras relacionadas.
Resultados: Se han incluido 117 pacientes, todos tenian un seguimien-
to minimo de 3 meses, edad media 48 + 11 afios, hombres/mujeres
80/20%, 18% estadio C, tiempo previo en TAR mediana 47 mesesy 2 lineas
de tratamiento previo. Tiempo con TDF/FTC/RPV coformulado: 26 + 12
meses. El 50% de los pacientes tomaban otros tratamientos con una
mediana de 2 (rango 1-12). En 6 (5%) pacientes se suspendi6 la nueva
pauta por intolerancia (mediana 1,5 meses tras el cambio). A los 3 me-
ses del cambio, no hubo diferencias en la adherencia (93,7 + 11,5% y 93
+12,3%) ni en la proporcién de pacientes con adherencia < 95%, que se
observé en 31,6% y 35,9% respectivamente. En el momento del cambio
11/117 9,4% tenian CV > 20, frente a 5 de los 38 con determinacién
realizada a los 3 meses (13,2%). No se detectaron diferencias significa-
tivas entre adherencia correcta o no por el hecho de estar comedicados,
en el nimero de farmacos asociados 1,45 * 2,2 frente a 1,81 2,6,
(p =0,66), tampoco en los que tomaban mas de tres farmacos y los que
no. Si hubo diferencia significativa, a los 3 meses del cambio, en los que
tomaban medicacién psiquidtrica (antipsicéticos y antidepresivos), con
mala adherencia en 9/13 frente a frente a 33/104 (p = 0,013), esta dife-
rencia no era significativa en el momento del cambio (5/13 frente a
32/104) ni en esta poblacién respecto al basal (McNemar = 0,2).
Conclusiones: Un 5% de pacientes estables en tratamiento con
TDF/FTC/RPV coformulado tienen intolerancia significativa al cambiar
a una pauta parcialmente coformulada de dos comprimidos. No se
han observado diferencias significativas en la adherencia o el control
de la carga viral a corto plazo. Los pacientes que estan en tratamien-
to con medicacion de Salud Mental podrian tener peor adherencia al
desdoblar los tratamientos antirretrovirales coformulados. Es nece-
sario un seguimiento mas prolongado para confirmar la seguridad y
la eficacia de esta modificacién.

0448. ESTUDIO DE COSTES DIRECTOS Y EFICIENCIA
DE DISTINTOS REGIMENES DE ANTIRRETROVIRALES
(MONOTERAPIAS, BITERAPIAS, TRIPLES TERAPIAS,
STR Y GENERICOS) EN DOS ANOS CONSECUTIVOS

M. Torralba, M. Mozo Ruiz, A. Serrano Martinez,

R. Torres Sanchez del Arco, ]. Salillas Hernando,

S. Gilaberete Reyzabal, M. Pacheco Martinez-Atienza,
M. Liébana Gémez y P. Horrillo Sdnchez de Ocafia

Hospital Universitario de Guadalajara, Guadalajara.

Introduccion y objetivos: Existe una presién importante para reducir
el coste directo de los firmacos antirretrovirales. Estrategias novedosas
como las biterapias, las monoterapias y los genéricos han ido ganando
protagonismo. Desconocemos el impacto en la eficiencia global de
estas nuevas estrategias. Nuestro objetivo es analizar la evolucién de
la eficiencia (coste/efectividad) entre los afios 2017 y 2018.

Material y métodos: Se analiz6 en 2017 y 2018 los pacientes en con-
sulta externa de VIH (se excluyeron pacientes naive), sus tratamientos
con sus costes directos y la CV con el Gltimo tratamiento administra-
do. Se evaluaron las eficiencias en funcién de las estrategias de anti-
rretrovirales (monoterapias, biterapias, 2 ANRTI+1 IP/p, 2ANRTI +1
NNRTI, 2 ANRTI +1 i.Int, pautas STR y pautas con algin genérico). La
eficiencia se calcul6 como el coste directo de las estrategias/probabi-
lidad de CV < 50 0 200 copias/ml con cada estrategia. Para la compa-
racién de porcentajes y de las medias de costes y de eficiencia, se
empled la prueba de McNemar o la t de Student de datos apareados
respectivamente.

Resultados: En el afio 2017 se trataron 345 pacientes (monoterapia
11,3%, biterapias: 3,2%, 2 AN+1 IP/p: 7%, 2 AN+1NNRTI: 25,2%, 2 AN+1
Lint: 52,8%, Otras: 0,6%, Genérico: 24,3%). En el 2018 se trataron 374
pacientes (monoterapia 10,4%, biterapias: 11,5%, 2 AN+1 IP: 9,4%, 2
AN+1NN: 23%, 2 AN+1 Lint: 45,2%, Otras: 0,5%, Genéricos: 28,3%). El
coste promedio directo por paciente fue de 510 €/mes en 2017 y de
528 €/mes en 2018. La eficiencia en 2017 (con CV < 50 copias/ml) fue
de 607 €/mes y con una CV < 200 copias/ml fue de 526/mes. La efi-
ciencia en 2018 (con CV < 50 copias/ml) fue de 621 €/mes y con una
CV < 200 copias/ml fue de 555 €/mes. Cuando se analizan exclusiva-
mente aquellos pacientes que permanecieron tanto en 2017 como en
2018, existe un incremento de costes directos de 20 €/paciente/mes
(IC95%: 4-36/€/mes; p < 0,001). En el 2018: las eficiencias (CV < 50
copias) de las monoterapias, biterapias, 2AN+ 1IP, 2AN + 1NNRTI, 2
AN +1Lint, STR y genéricos fueron de: 439, 547, 796, 521, 708, 650,
482 € respectivamente. Las eficiencias con CV < 200 copias/ml de los
mismos grupos fueron de: 368, 490, 678, 495, 628, 585, 444 € res-
pectivamente. El uso de cualquier genérico en la pauta tenia mas
posibilidad de CV < 50 (OR: 2,5 IC95% 1,2-5,6; p = 0,016) o < 200 co-
pias/ml (p = 0,005) que aquellos sin genéricos. Las pautas con IP/p
tenian menos posibilidad de CV < 50 0 200 copias/ml (OR: 0,41, [C95%:
0,18-0,95). Las pautas mas eficientes (CV < 50 o < 200 copias/ml) por
orden fueron: monoterapia, genéricos, biterapias, 2AN+1 NNRTI,
2AN+11P/p 2 AN+1lint. Se produjo un cambio significativo entre el
2017 y 2018 en un incremento en pautas con biterapia (p < 0,001) y
una disminucién de pautas con 2 AN+1 LInt; p = 0,001).

0449. EXPERIENCIA EN VIDA REAL DEL TRATAMIENTO
CON TDF/FTC+DRV/C DE INICIO INMEDIATO EN PACIENTES NAIVE
EN EL HOSPITAL CLINICO DE BARCELONA

A. Inciarte, L. de la Mora, B. Torres, J. Rojas, J. Garcia-Pindado,
A. Ramos, M. Martinez-Rebollar, M. Laguno, A. Gonzalez-Corden,
P. Callau, A. Tricas, A. Rodriguez, J. Mallolas, ].L. Blanco y E. Martinez

Hospital Clinic de Barcelona, Barcelona.

Introduccion: Las guias de expertos de GeSIDA/EASCS/PNS recomien-
dan, cuando se considere conveniente, iniciar el tratamiento antirre-
troviral (TARV) en un paciente naive con un inhibidor de la proteasa
potenciado (IP/p). Actualmente se dispone de la presentacién de
TDF/FTC+DRV/c en una sola pastilla. El ensayo AMBER proporcion6
informacién sobre la eficacia y seguridad de en pacientes naive
TDF/FTC+DRV/c, el cual ofrece una alternativa para el tratamiento
precoz y rapido.

Objetivos: Analizar la eficacia, tolerabilidad y seguridad a corto plazo
en vida real de los primeros pacientes que iniciaron el esquema de
TDF/FTC+DRV/c fuera de EC en la cohorte del Hospital Clinic de Bar-
celona (HCB).
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Material y métodos: Se trata de un estudio observacional longitudi-
nal en el que se incluyen todos los pacientes VIH+ naives que iniciaron
tratamiento con TDF/FTC+DRV/c entre mayo del 2018 -momento en
el que empieza a estar disponible dicha combinacién- y diciembre del
2018. Como practica asistencial habitual se realiz6 genotipado muta-
cional y densitometria de cuerpo entero. Como seguimiento se efectué
una visita basal al mes 1,3 y 6.

Resultados: Se identificaron 54 pacientes que iniciaron TDF/FTC+DRV/c
de un total de 166 pacientes naive que iniciaron TARV durante este
periodo (33%). La mediana entre la atencién inicial diagnostica y el
tratamiento fue de 14 dias (7-20). El 93% (n = 50) eran varones, con
una edad media de 32 afios (rango 26-37); 32 (59%) de origen latino-
americano; y 38 (70%) reconocieron una via de trasmisiéon homosexual.
La mediana de seguimiento después del inicio del tratamiento anti-
rretroviral fue de 98 (34-140) dias. En 20 pacientes (37%) existian
mutaciones de resistencia en el genotipado basal y 23% de los pacien-
tes presentaban osteopenia. La mediana de carga viral (CV) basal fue
de 4,67 log (4,2-5,9) y de CD4 de 354 (240-430). Dos pacientes no
continuaron el seguimiento. La media de reduccién de carga viral en
al tercer mes fue de 2,84 log HIV-RNA. Al mes 3, el 90% los pacientes
estaban por debajo de 400 copias/ml y 47% (n = 8) por debajo de las
50 copias/ml. En el mes 6, todos los pacientes estaban por debajo de
400 copias/ml y 67% (n = 10) por debajo de las 50 copias/ml. Se pre-
sentaron 16 eventos de efectos adversos siendo en el 90% de los casos
leves y 35% (n = 6) de los cuales eran debido a rash. El 94% (n = 49)
de los pacientes mantuvieron el tratamiento sin discontinuaciones y
6% (n = 3) discontinuaron debido a efectos adversos. No se encontra-
ron diferencias estadisticamente significativas entre los valores de
colesterol y triglicéridos ente la analitica basal y los 3 meses del inicio
del tratamiento.

Conclusiones: El tratamiento inmediato con TDF/FTC+DRV/c en pa-
cientes VIH naive representa una estrategia de primera linea eficaz,
con excelente tolerancia y un buen perfil de seguridad.

0450. INICIO DE TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRAL
CON DRV/COBI/FTC/TAF EN PACIENTES NAIVE

C. Nardini, C. de Andrés David, M. Mendoza Pérez, M. Gébmez Marti,
F. Alonso Ecenarro, I. Moreno Lucente, B. Ridaura Aparisi,

H. Minguez Sabater, J. Gutiérrez Salcedo, V. Abril Lépez de Medrano,
E. Ballester Belda, M. Garcia Rodriguez, I. Mateo Gonzalez,

M. Garcia-Deltoro y C. Ricart Olmos

Consorcio Hospital General Universitario de Valencia, Valencia.

Introduccidn: Los regimenes Single Treatment Regimen (STR) para el
tratamiento de la infeccién por el VIH mejoran la adherencia a largo
plazo. La coformulacién de darunavir/cobicistat/emtricitabina/teno-
fovir alafenamida (DRV/COBI/FTC/TAF) es el primer STR basado en un
inhibidor de la proteasa, caracterizdndose por una elevada eficacia,
potenciay alta barrera genética. Hay que afiadir el perfil de seguridad
renal y 6seo del TAF frente a tenofovir disoproxifumarato, el bajo
perfil de resistencias y no depender su uso de la determinacién del
HLA-B5701. Todo ello ha propiciado su entrada en el mercado como
un farmaco 6ptimo en el tratamiento de pacientes naive en los que
todavia no se dispone de test de resistencias o que presentan un
perfil social de probable baja adherencia.

Material y métodos: Se realiza un andlisis descriptivo de las caracte-
risticas demograficas y clinicas de la cohorte de pacientes diagnosti-
cados de infecciéon por VIH en el Servicio de Enfermedades Infecciosas
del Consorcio Hospital General Universitario de Valencia y que han
iniciado DRV/COBI/FTC/TAF como primer tratamiento desde su co-
mercializacion hasta el 14 de enero de 2019.

Resultados: Un total de 251 pacientes inician tratamiento con
DRV/COBI/FTC/TAF, de los cuales 26 (10,36%) son pacientes naive. La
mediana de edad de este subgrupo es de 37,67 afios (IQR 15,16), con

predominio masculino (92,31%) y raza caucasica (69,23%). En cuanto
a la conducta de riesgo para infeccién por VIH, un 66,7% (16) corres-
ponde a hombres que tienen sexo con hombres, con escasa prevalen-
cia de pacientes usuarios activos de drogas parenterales (3,85%) o que
se encontraban en tratamiento sustitutivo con opiaceos (7,69%) al
inicio del tratamiento. El habito endlico estaba presente en el 23,08%
(6), misma proporcion de pacientes que presentaban psicofarmacos
en su tratamiento habitual. Un 53,4% de los pacientes (14) presentan
al diagnéstico un estadio A de la infeccion. Un 46,15% (12) presentan
diagné6stico tardio (CD4 < 350) y de ellos un 75% (9) enfermedad
avanzada (5 pacientes con enfermedad definitoria de SIDA: neumonia
por Pneumocystis jirovecii, linfoma de Burkitt, sarcoma de Kaposi y
toxoplasmosis cerebral). La mediana de cociente CD4:CD8 al diagnés-
tico es de 0,3 (IQR 0,45), con una mediana de cifra de linfocitos CD4
mediano de 351 (IQR 421,55). En los resultados de los tests de resis-
tencias recibidos una vez ya iniciado el tratamiento antirretroviral con
DRV/COBI/FTC/TAF se identifican 6 pacientes con resistencias de los
cuales 2 presentaban resistencias al gen de la integrasa, 4 al gen de
la transcriptasa inversa y ninguno al gen de la proteasa. De los pa-
cientes que presentan resistencias en el gen de la integrasa ninguno
correspondia a dolutegravir.

Conclusiones: En nuestra cohorte, el inicio de DRV/COBI/FTC/TAF en
pacientes naive se ha establecido mayoritariamente en pacientes en
los que no se disponia de test de resistencias. Su eficacia, perfil y alta
barrera genética han favorecido su uso en pacientes con diagnéstico
tardio y enfermedad avanzada.

0451. ADHERENCIA AL TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL
REFERIDA POR LOS PACIENTES DE UNA COHORTE MADRILENA
DE POBLACION VIH

A. Gimeno Garcia', C. Montero Hernandez', A.I. Franco Moreno’,
E. Garcia Carrasco’, B. Alejos?, E. Gaspar Garcia?,

D. Corps Fernandez!, S. Arponen’, P. Galindo Jara’

y MJJ. Garcia Navarro!

"Hospital Universitario de Torrejon, Torrejon de Ardoz. *Centro Nacional
de Epidemiologia. Instituto de Salud Carlos III, Madrid. *Hospital de
Zafra, Zafra.

Introduccién: Actualmente disponemos de tratamientos antiretrovi-
rales (TAR), que han mejorado notablemente el pronéstico de la en-
fermedad, alargando la esperanza de vida de las personas VIH con
acceso al tratamiento. La falta de adherencia al TAR tiene consecuen-
cias en el paciente, la comunidad y el sistema sanitario. El objetivo de
este estudio fue analizar la adherencia al TAR de los pacientes VIH de
una cohorte madrilefia.

Material y métodos: El grado de adherencia al tratamiento se evalu6
mediante el cuestionario Simplified Medication Adherence Question-
naire (SMAQ), que consta de 6 preguntas con respuesta cerrada y
considera no adherente a los pacientes que respondan cualquier pre-
gunta en el sentido “no adherente”. Los datos publicados en la litera-
tura sobre la adherencia medida con el cuestionario SMAQ son
variables y oscilan entre un 32,3 y un 68,7% de pacientes no adheren-
tes. Este cuestionario ha sido validado en poblacién VIH espafiola,
demostrando buena sensibilidad y especificidad comparado con otras
herramientas objetivas de registro de adherencia terapéutica, y sus
resultados se correlacionan con el objetivo de supresién viroldgica.
Estudio observacional prospectivo en el que se incluyeron todos los
pacientes VIH atendidos en las consultas de nuestro centro desde
septiembre de 2011 hasta noviembre de 2017, que desearon participar
en el estudio y firmaron el consentimiento informado.

Resultados: De los 334 pacientes atendidos en consultas, 93 se ex-
cluyeron por pérdida de seguimiento, traslado o exitus y otros 43
porque por analfabetismo o porque rechazaron participar. De las 198
encuestas entregadas, 5 pacientes no estaban en TAR, 26 encuestas
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no fueron devueltas, y 2 no fueron validas. Un total de 165 pacientes
entregaron encuestas validas: 66 se declararon adherentes y 99 no
adherentes. Se encontré mayor proporcion de no adherentes entre las
mujeres y los pacientes heterosexuales. Se observa un gradiente per-
fecto de adherencia en funcién del nivel de estudios. De los 142 pa-
cientes que tenian CV indetectable, el 57,53% declararon ser no
adherentes al TAR.

No adherente Adherente p valor
99 (60,00%) 66 (40,00%)
Sexo al nacimiento 0,043
Hombre 55 (53,92%) 47 (46,08%)
Mujer 44 (69,84%) 19 (30,16%)
Orientacion sexual 0,030
HSH 24 (46,15%) 28 (53,85%)
Heterosexual 71 (67,62%) 34 (32,38%)
Bisexual 4 (50,00%) 4 (50,00%)
Pais origen 0,793
Espafia 61 (59,22%) 42 (40,78%)
Extranjero 38 (61,29%) 24 (38,71%)
CV en el momento de la encuesta 0,073
CV del VIH < 50 cop/ml 80 (57,53%) 62 (42,47%)
CV del VIH 50-100,000 cop/ml 15 (78,95%) 4(21,05%)
CD4 en el momento de la encuesta 0,774
<200 células 8(66,67%) 4(33,33%)
200-500 células 27 (62,79%) 16 (37,21%)
> 500 células 64 (58,18%) 46 (41,82%)
Nivel de estudios 0,057
Sin estudios o primarios incompletos 16 (80,00%) 4 (20,00%)
Primarios completos 35 (64,81%) 19 (35,19%)
Secundarios completos 37 (56,92%) 28 (43,08%)
Universitarios 11 (42,31%) 15 (57,69)

Conclusiones: A pesar de disponer de tratamientos cada vez mas
sencillos y mejor tolerados, sigue siendo frecuente la mala adheren-
cia al TAR. En nuestro centro el 40% de los pacientes se declararon
adherentes al tratamiento, dato concordante con otras series publi-
cadas.

0452. EVOLUCION DE BIOMARCADORES DE INFLAMACION
TRAS INICIO DE TARGA EN PACIENTES VIH NAIVE
EN UN HOSPITAL UNIVERSITARIO

C. Montero Hernandez!, A. Gimeno Garcia', A.L. Franco Moreno',
D. Corps Fernandez!, I. Losantos Garcia?, S. Arponen’
y M.J. Garcia Navarro’

"Hospital Universitario de Torrejon, Torrejon de Ardoz. 2Hospital
Universitario La Paz, Madrid.

Introduccion: La mortalidad en la poblacién VIH es superior a la de
la poblacién general a pesar del TARGA. Existe evidencia del papel de
los biomarcadores de inflamacién en el desarrollo de eventos no sida.
El fin de este estudio fue analizar la evolucién de estos biomarcadores
en el tiempo y su posible relacion con diferentes variables.

Material y métodos: Recogimos datos sociodemograficos, estilo de
vida, situacién viroinmunoldgica, riesgo vascular (COMVIH-COR),
adherencia (cuestionario SMAQ) y marcadores inflamatorios (CD4/CD8
y dimero D) en los pacientes naive atendidos en un Hospital Univer-
sitario desde junio de 2014 hasta la actualidad.

Variables N Mediana basal (IQR) Mediana control (IQR) p-value
Edad 64 36 (30, 42,75)

CD4 64 351 (163,75, 517,25) 627,50 (344, 886,50) p <0,001
v 64 57.800(16.972,50, 135.025) 0,00 (0,00, 0,00) p =0,595
CD8 64 (591,75, 1.165,75) 900,50 (676, 1.298,25) p < 0,001
CD4/CD8 64 0,33 (0,16, 0,63) 0,68 (0,37,1,02) p < 0,001
DimeroD 64 650 (324, 1.204,50) 288 (137,5,431,25) p=0,072

Resultados: La mediana de edad era de 36 afios, 68,8% varones, pro-
cedentes fundamentalmente de Europa y con fuente de riesgo mas
frecuente HSH. Un 37,5% eran fumadores, un 9,5% dislipémicos y un
8% hipertensos. Hasta el 21,9% tenian categoria SIDA. El 42,9% de los
pacientes referian adherencia no 6ptima. La mediana del COMVIH.
COR era de 3 (1,10, 5,55). Objetivamos diferencias significativas entre
los valores medios basales y finales de CD4 (p < 0,001), CD8 (p < 0,001)
y cociente CD4/CD8 (p < 0,001). La evolucién de CD4 varia segin el
sexo y su valor basal, sin alcanzar significacion estadistica. La CV se
reduce mas, en términos medios, en pacientes con SIDA respecto a
los no SIDA. Solo un 25% alcanzan un cociente CD4/CD8 > 1 a pesar
de una buena supresién viroldgica. El analisis del cociente CD4/CD8
muestra diferencias estadisticamente significativas con la carga viral
basal (p < 0,002), mostrando una relaciéon inversa. Sin embargo, en
nuestro estudio, los valores de CD8 basales (p < 0,001) muestran una
relacién directa, y no hemos objetivado diferencias significativas con
el nadir CD4. También se ven diferencias, sin nivel de significacion,
con el valor basal de dicho cociente, y no se objetiva relacién con la
adherencia, la edad, el sexo, la familia farmacolégica usada o el riesgo
cardiovascular. La evolucién del dimero D muestra diferencias signi-
ficativas en los pacientes que padecen SIDA, presentando una mayor
reduccién global y niveles absolutos mas bajos respecto al grupo sin
SIDA. No obtenemos diferencias significativas segtn la adherencia, tal
y como se ha descrito en otros trabajos, ni con la hiperlipemia. Tam-
poco se vieron diferencias relacionadas con el resto de las variables
analizadas.

Conclusiones: Nuestros pacientes mantienen datos de inflamacién
crénica a pesar de un buen control viroinmunolégico. La recuperacién
del cociente CD4/CD8 es mejor en pacientes con CV mas baja de inicio.
El dimero D se reduce mas en pacientes con SIDA, sin que objetivemos
relacion significativa con la adherencia. Es necesario ampliar conoci-
mientos en esta area para valorar cambios de estrategia en el trata-
miento integral de los pacientes, mas alld del buen control
viroinmunolégico.

0453. EFICACIA DE DESCOVY® (EMTRICITABINA/TENOFOVIR
ALAFENAMIDA) EN LA PRACTICA CLINICA

M. Campayo!, M. Martin?, V. Parra’, H. Albendin?, A. Ochoa’,

S. Guillén Martinez', Y. Rodriguez’, L. Camarena’, M. Trinidad’,
C. Campayo, L. Garcia’, C. Rosa', M.C. Avilés’, G. Rodriguez’,
M. Bouchakour!, C. Galera? y E. Martinez!

"Hospital General Universitario de Albacete, Albacete. ?Hospital
Universitario Virgen de la Arrixaca, Murcia.

Introduccién: Descovy®, pastilla de dos farmacos que incluye Teno-
fovir alafenamida (TAF), y precisa un 3.e firmaco para la efectividad
en el tratamiento del VIH.

Objetivos: Conocer datos de eficacia y tolerancia en practica clinica.
Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo de pacien-
tes VIH en tratamiento con Descovy®, con al menos 3 meses de se-
guimiento en dos hospitales de tercer nivel de dos comunidades
distintas. Analizamos caracteristicas inmunolégicas y virolégicas,
eficacia del tratamiento (% de pacientes con CV < 50 cop/ml), y to-
lerancia al mismo; asi como cambios en parametros renales de pa-
cientes que proceden de pautas de tenofovir dixoproxil fumarato
(TDF).

Resultados: 136 pacientes recibieron Descovy® (17 naive y 119 pre-
tratados); 50 afios edad media (rango 21-77); 110 varones y 26
mujeres. Practicas de riesgo de infeccién por VIH: relaciones homo-
sexuales 34,6%, heterosexuales 36%, UDVP 25%, desconocido 1,5% y
transfusion de hemoderivados 1,5%. El 30,1% presentaban estadio
clinico C3, el 18,4% estadio B2 y A2 respectivamente. Los pacientes
pretratados procedian mayoritariamente de pautas con TDF. El 3.¢r
farmaco asociado mas utilizado fue Tivicay® en un 43,4%, seguido
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por Rezolsta® 17% Efavirenz® e Isentress® en un 9,6% respectivamen-
te. De éstos un 17,6% fueron sustituidos principalmente por Tivicay®.
Las causas de cambiar a Descovy® fueron: decision especialista para
prevenir toxicidad futura 32,5%, efectos adversos 45%, simplificacion
3. farmaco 3,3%, fracaso del TAR previo 4,2%. Los efectos adversos
principales que motivaron cambio a Descovy®: proteinuria, osteo-
penia, toxicidad gastrointestinal, hipertransaminasemia, lipoatrofia,
hipofosfatemia, suefios anormales y reaccién alérgica. En cuanto a
la eficacia inmunolégica, los CD4 previos al inicio del tratamiento
fueron 634 y al final del seguimiento 680. Tiempo medio de segui-
miento con Descovy® de 7 meses (mediana 6), con un rango de 16.
Eficacia virolégica: pretratados el % de CV < 50 fue de 80 y después
del seguimiento de 90,4. Los pacientes naive presentaban una carga
viral basal de 580.797 copias de media y el % de CV < 50 al final del
seguimiento fue de 65. Los pacientes que procedian de pautas TDF
tenian filtrado glomerular de 89 y tras seguimiento con TAF 87.
También se observ6 mejora en los valores de Cr (0,96 frente a 0,99),
sin significacién estadistica. Respecto a los farmacos asociados, un
25% de pacientes no llevaban farmacos concomitantes. El resto podian
llevar asociados, un 19,9% sedantes/hipnoticos/antidepresivos, 35%
hipotensores, 24% hipolipemiantes, 11,8% antidiabéticos y un 9%
neurolépticos. El 97% de pacientes no present6 efectos secundarios
por Descovy® +3.e" farmaco frente al 1,5% que si y cuyos efectos no
fueron reversibles. A pesar del porcentaje alto de aceptabilidad, el
20% de los pacientes suspendi6 tratamiento. El principal motivo de
cambio fue para pautar farmacos que contienen Descovy® y simpli-
ficarlo. Las terapias por las que se cambi6 fueron sobre todo a Symtu-
za®, Genvoya® y Odefsey®.

Conclusiones: El tratamiento con Descovy® es eficaz y bien tolerada
en la practica. Mejoria de parametros renales con el cambio de TDF a
TAF, aunque sin significacién estadistica, posiblemente por el corto
tiempo de seguimiento. En nuestra experiencia hay pocas interaccio-
nes con los tratamientos concomitantes que reciben los pacientes.

0454. EFICACIA Y TOLERANCIA DE DOS PAUTAS DE BITERAPIA
(DARUNAVIR/COBICISTAT + 3TC Y DOLUTEGRAVIR + 3TC),
EN PACIENTES PRETRATADOS CON INFECCION POR VIH

S. Guillén', A. Pérez?, N. Corominas®, M. Garcia? y E. Martinez!

"Hospital General Universitario de Albacete, Albacete. ?Hospital General
de Almansa, Almansa. *Hospital General de Villarrobledo, Villarobledo.

Objetivos: La biterapia se plantea como una alternativa efectiva para
prevenir la aparicion de efectos secundarios y comorbilidades asocia-
das al tratamiento prolongado. El objetivo del estudio es valorar la
eficacia y seguridad tras la simplificacién del tratamiento antirretro-
viral basado en triple terapia a lamivudina (3TC) + inhibidor de pro-
teasa (IP) potenciado o lamivudina (3TC)+ inhibidor de la integrasa.
Material y métodos: Estudio multicéntrico prospectivo de ocho hos-
pitales de Castilla-La Mancha, Alicante y Murcia. Se recogieron datos
sociodemograficos, causas de cambio a biterapia, carga viral al inicio
del tratamiento y efectos secundarios o motivos de suspensién de
tratamiento.

Resultados: Se dividieron los pacientes en dos ramas de tratamiento.
1.2: darunavir/cobicistat (Rezolsta) + 3TC, 2.%: dolutegravir (Tivicay) +
3TC. El nimero total de paciente incluidos fueron 123 (89 [72,4%] en
1.2 grupoy 34 [27,6%] en 2.2 grupo). La media de afios de infeccién por
VIH en ambos grupos era de 17,89 y la mayoria habian recibido mas
de 7 tratamientos antirretrovirales. Se les realiz6 seguimiento duran-
te 23 meses. En el grupo de DRV/c+3TC, encontramos que de los 89
pacientes, 18 [56,3%] eran mujeres y 71 [78%] hombres, con una edad
media de 51,48 afios, encontrando diferencias estadisticamente sig-
nificativas con respecto a la objetivada en los pacientes con Tivicay.
La media de afios de VIH fue de 18,64, casi 3 afios mas de los pacien-
tes que llevaron DTV+ 3TC. Se realiz6 el cambio a biterapia en 30

pacientes debido a la toxicidad o efectos adversos, en 33 casos por
simplificacién de tratamiento, en 9 por fallo virolégico y en 17 por
otras causas. El 89,8% al inicio tenia carga viral indetectable, y tras
una media de 18 meses de seguimiento aumenté a 95,5%. Con respec-
to a los CD4 se observa que pasan de presentar una media de 926,87
a 749,43. Solo 11 pacientes presentaron algin efecto adverso tenien-
do que suspender el tratamiento, la mayoria debido a toxicidad, 5
pacientes digestiva, 2 personas fallecieron y 4 paciente por otras
causas principalmente pérdida de seguimiento. En el grupo de
DTV+3TC, de los 34 pacientes (14 [43,8%] eran mujeres y 20 [22%]
hombres) con una edad media de 56,18 afios, encontrando diferencias
significativas en cuanto a sexo y edad con respecto a la biterapia. El
cambio a biterapia en 12 pacientes se realizé por simplificacién y en
10 por efecto adverso del tratamiento previo. Se consigui6 una carga
viral indetectable en el 100% de los casos tras la terapia con una me-
dia de 12 meses de seguimiento. Solo hubo que suspender el trata-
miento en 5 pacientes principalmente toxicidad.

Conclusiones: El uso de biterapia darunavir/cobicistat + 3TC y dolu-
tegravir + 3TC, se plantea como una terapia eficaz en pacientes pre-
tratados con una alta eficacia viroldgica. Se observan diferencias en
cuanto a sexo y biterapia, y con respecto a la edad media y biterapia.
En nuestro estudio, no se observé toxicidad del Sistema Nervioso
Central en ninguna de las dos ramas de tratamiento. No se han ob-
servado diferencias en la eficacia ni en la tolerancia entre los dos
grupos de tratamiento.

0455. ESTUDIO EN VIDA REAL DEL COMPORTAMIENTO
DE SYMTUZA® EN LA COHORTE DE INFECTADOS DEL HOSPITAL
COSTA DEL SOL

J.M. Garcia de Lomas Guerrero, N. Jiménez Garcia,
J. Pérez Stachowki, A. del Arco Jiménez y J. de la Torre Lima

Hospital Costa del Sol, Marbella.

Introduccién: En el estudio EMERALD se comprobaba la eficacia y
seguridad del régimen en comprimido inico de tenefovir alafenami-
da (TAF), emtricitabina (FTC) y darunavir (DRV) potenciado con cobi-
cistat (Symtuza®). Nos proponemos evaluar la eficacia de dicha pauta
en una cohorte en vida real y valorar los cambios en funcién renal y
lipidos.

Material y métodos: Andlisis retrospectivo de una cohorte de pacien-
tes VIH que iniciaron tratamiento con Symtuza® y su evolucion a las
24 semanas. Se describen los motivos para indicar el tratamiento y se
valora la evolucion de las variables viroldgicas, inmunes, perfil lipidi-
co y renal; asi como la durabilidad y seguridad del tratamiento. Los
valores se expresan en forma de mediana y rango intercuartilico. Para
evaluar cambios se utiliz6 el test de rangos de Wilcoxon.
Resultados: Fueron estudiados un total de 49 pacientes, de los cuales
35 eran hombres (71,4%) y 14 mujeres (28,6%). Tenian una edad me-
diana de 49 afos (37,5-56). Llevaban diagnosticados por el VIH una
mediana de 7,5 afios (2,25-15,75) y en tratamiento 6,5 afios (3,75-13).
Habian tomado 3 (2-4) lineas de tratamiento antirretrovirales distin-
tas. El motivo de cambio a Symtuza fue la simplificacién en 27 (55,1%)
de ellos, la toxicidad en 6 (12,2%), el fracaso virolégico en 12 (24,5%),
las dudas del cumplimiento terapéutico en 3 (6,1%) y un paciente por
otros motivos. El tratamiento previo al Symtuza era DRV mas una
pareja de analogos (2 ITIAN) en 23 (46,9%), DRV+2 ITIAN + alg(in otro
farmaco en 7 (14,3%), TAF/FTC/EVG 7 (14,3%), ABC/3TC/DTG 3 (6,1%),
2 ITIAN mas otros inhibidores de la proteasa 3 (6,1%) y otras combi-
naciones 5 (10%). Las variables evolucionaron seg(in se muestra en la
tabla. A las 24 semanas se tienen datos de 46 pacientes. Contindan
con Symtuza 44 pacientes (95,7%). De los dos pacientes que no con-
tinuaban con tratamiento a la semana 24, uno de ellos discontinué
por embarazo, y otro falleci6é por un accidente cerebrovascular. No se
reportaron efectos secundarios.
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Basal (mediana) 24 semanas (mediana) p
CD4 (cels/ul) 597 628 0,127
CV (copias) 41 0 0,005
Colesterol (mg/dl) 187 203 0,493
HDL (mg/dl) 50 46 0,331
LDL (mg/dl) 110 124 0,449
Triglicéridos (mg/dl) 115 133 0,064
Creatinina (mg/dl) 0,9 0,9 0,691

Conclusiones: El tratamiento con Symtuza® es un tratamiento en com-
primido Gnico que consigue en la vida real una adecuada respuesta
viro-inmunoldgica y es muy bien tolerado. Se observa una tendencia
al aumento de los triglicéridos que no alcanza significaciéon. Son nece-
sarios mas estudios para valorar los cambios lipidicos con Symtuza®.

0456. TRATAMIENTO ANTIRETROVIRAL. POSIBILIDAD
DE OPTIMIZACION EN UN HOSPITAL DE PRIMER NIVEL

M. Marin Marin, T. Rubio Obanos, M. Castresana, A. Gascon,
N. Alzueta, A. Samperiz, M. Pio, M. Iglizquiza, S. Clemos e L. Esteve

Hospital Reina Sofia, Tudela.

Objetivos: La terapia antirretroviral de alta eficacia (TAR) ha mejora-
do de forma sustancial la supervivencia de los pacientes con infeccién
por VIH. Sin embargo, dichos tratamientos suponen un incremento
del gasto farmacéutico y un notable impacto en las estructuras de
financiacion del Estado. El objetivo de este estudio es dar a conocer
las nuevas combinaciones TAR utilizadas y analizar como se distribu-
yen los tratamientos administrados en los pacientes VIH+ a los que
se les dispensa TAR regularmente en el Servicio de Farmacia (SF) de
un hospital comarcal.

Material y métodos: Se analizé de forma retrospectiva, qué trata-
mientos recibian los pacientes infectados por VIH basados en las di-
ferentes combinaciones de TAR durante los afios 2016, 2017 y 2018.
Los pacientes seleccionados fueron aquéllos que presentaban una
adecuada adherencia al tratamiento valorada de forma indirecta segtin
el registro de dispensaciones de la Unidad de Pacientes Externos del
SF. Asi mismo se calculé el gasto farmacéutico por paciente en cada
régimen administrado.

Resultados: El gasto farmacéutico por paciente en 2016: 6.103 euros,
en 2017: 5.518 euros y en 2018 de 4.924 euros. Pese a las cifras obser-
vadas en nimero de pacientes con las diferentes combinaciones de
TAR, no se hallaron diferencias estadisticamente significativas entre
ambos afios (p > 0,05). El inicio de biterapia y la comercializacién de
TAR genéricos a finales de 2017 redujo el coste de estos farmacos. Hay
que destacar que mas de 80% de todos los pacientes presentaban
carga viral suprimida.

2016 2017 2018
Nimero de pacientes tratados 133 129 142
Monoterapia 9 (6,76%) 9(6,97%) 8 (5,63%)
Biterapia 17 (12,78%) 30 (23,25%) 30 (21,12%)
Triple terapia 106 (79,69% 88 (68,21%) 108 (76,05%)
Cuadruple terapia 1-80,75%) 2 (1,55%) 0 (0%)
Importe total 811.788,49 € 711.947,00€ 699.183,79€

Conclusiones: El gasto farmacéutico de TAR durante el 2018 ha dis-
minuido de forma importante con respecto a los afios previos debido
a las pautas empleadas y a la puesta en el mercado de los farmacos
genéricos iniciada a finales de afio 2017. Los esquemas terapéuticos
recomendados por GESIDA en 2018, tiene un coste de 6.774 euros/pa-
ciente afio, observando una disminucién con respecto al afio 2017. En
nuestro centro el coste medio por paciente es un 27.4% mas econé-
mico. El uso de genéricos en el tratamiento de VIH supone mantener
efectividad, el ahorro de costes y acceso generalizado a este trata-
miento siempre y cuando no suponga la rotura de los regimenes
completos en comprimido tnico. La tendencia en este tipo de trata-

mientos continta siendo la bi o triple terapia, en la mayoria de los
casos facilitada por el desarrollo de medicamentos que albergan en
un solo comprimido dos o tres principios activos.

0457. MODIFICACIONES EN EL PERFIL LIPIDICO Y RIESGO
CARDIOVASCULAR (RCV) PACIENTES QUE CAMBIAN

DE TENOFOVIR DIFURAMARATO (TDF) A TENOFOVIR
ALAFENAMIDA (TAF)

C.I. Jacob Garcia-Asenjo, C. Hernandez Gutiérrez, M. Novella Mena,
G. Hernandez Garcia, A. Gutiérrez Garcia, D. Alonso Menchén,
S. Solis Moreno y J. Sanz Moreno

Hospital Principe de Asturias, Alcald de Henares.

Objetivos: El efecto hipolipemiante del TDF es bien conocido, aunque
su implicacién clinica en el aumento del perfil lipidico y del RCV no
esta del todo aclarada en la literatura. El objetivo es comparar las va-
riaciones en los lipidos, el RCV y en la indicacién de estatinas tras el
cambio de TDF a TAF conservando el resto de farmacos acompafiantes.
Material y métodos: Estudio retrospectivo unicéntrico en un hospital
de nivel 2 de la Comunidad de Madrid. Se recogieron datos demogra-
ficos, factores de riesgo cardiovascular, tratamiento antirretroviral,
situacion inmunoldgica y variaciones en los lipidos en dos determi-
naciones bioquimicas previas al cambio y una posterior al mismo. Se
calculé el RCV segtin la escala REGICOR y D:A:D, estimando la indica-
cién de estatinas segtin las recomendaciones de GESIDA vigentes.
Resultados: Se obtuvieron un total de 48 casos de cambio desde
TDF/FTC hasta TAF/FTC, acompafiado de un inhibidor de la integrasa
potenciado en 35 (73%) de los casos. El 68% fueron varones, con una
mediana de edad de 48,5 (DE 11,79) afios; 6 (12,5%) diabéticos, 6
(12,5%) hipertensos y 22 (45,8%) tenia habito tabaquico activo. Solo 7
(14,6%) pacientes recibian tratamiento previo con estatinas. Se encon-
traron diferencias significativas en el aumento de las cifras de coles-
terol total (159,19 previo cambio de medicacion frente a 185,19 tras
ello), de LDLc (95,98 frente a 109,98) y de HDLc (41,90 frente a 49,02).
Las diferencias en el ratio ColT/HDLc no alcanzaron significacion es-
tadistica. Tanto el score D:A:D (6,59 frente a 7,37) especifico para VIH,
como el REGICOR (3,6 frente a 3,9); aumentaron tras el cambio; al-
canzando, Gnicamente significacion estadistica el primero de ellos.
No se encontraron diferencias significativas en la indicacién de esta-
tinas antes y después del cambio.

Conclusiones: El cambio de TDF a TAF parece proporcionar un em-
peoramiento del perfil lipidico, no asi del ratio Col/HDLc. Ello provo-
ca un aumento marcado en el RCV. Que es estadisticamente
significativo, cuando se aplican escalas especificas para pacientes VIH.
Esto puede deberse a que dichas escalas tienen en cuenta factores
relacionados con la propia infeccién. Sin embargo, no parece modifi-
car la necesidad de afiadir estatinas al tratamiento. Si bien las escalas
de RCV muestran una estratificacién de RCV muy variable, por lo que
es necesario definir qué escala utilizar en la practica clinica diaria en
la poblacién VIH. Es necesaria la realizacién de un estudio multicén-
trico, que implique a un ndmero mayor de pacientes para poder va-
lidar estos resultados.

0458. DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO DE GANGLIO LINFATICO,
EN BUSCA DE GERMENES OPORTUNISTAS EN PACIENTES
CON VIH/SIDA

E.T. Mendoza Mogollén, M.F. Villada Murillo
y J.C. Mantilla Hernandez

Universidad Industrial de Santander.

Introduccién: Las infecciones oportunistas son causa importante de
morbimortalidad en pacientes con VIH/SIDA y a pesar de los esfuerzos
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realizados en todo el mundo para prevenir su desarrollo, éstas gene-
ran un alto porcentaje de los costos destinados para la atencién en
salud. En estos pacientes la linfadenopatia periférica es una manifes-
tacion clinica frecuente, siendo un hallazgo comin en enfermos con
infeccién oportunista por tuberculosis e histoplasmosis, en quienes
la mayoria de las veces, la falta de diagnéstico o la demora en el mis-
mo, constituye la causa de su fallecimiento. En nuestro medio no se
considera la biopsia de ganglio como herramienta principal para es-
tablecer el diagnéstico de infeccién oportunista en pacientes con VIH.
Material y métodos: Se analizaron los protocolos de 2.180 autopsias
no perinatales realizadas entre enero de 2004 y junio de 2018 en el
Departamento de patologia UIS/Hospital Universitario de Santander.
Se encontraron 345 casos de pacientes con diagnéstico VIH/SIDA, y
entre estos se seleccionaron 158 con coinfeccién por tuberculosis,
histoplasmosis o ambas.

Resultados: Entre los 158 casos seleccionados, se encontraron 93 casos
de TBC (67 hombres 72,1% y 26 mujeres 27,9%) y 65 casos de histoplas-
mosis (50 hombres 76,9% y 15 mujeres 23,1%). Entre los 158 casos, 3
(1,9%) tenian coinfeccién TB/histoplasmosis. El pulmén fue el 6rgano
mas afectado en los fallecidos con infeccién por TBC con 90 casos
(96,7%), seguido de ganglio linfatico con 67 (72%). En relacién con la
histoplasmosis, el ganglio linfatico fue el érgano mas comprometido
en 53 casos (84,1%). El grafico 1 muestra detalles del compromiso de
los 6rganos comprometidos por tuberculosis e histoplasmosis.
Conclusiones: En la infecciéon VIH-SIDA la presencia de gérmenes
oportunistas es un evento de frecuente ocurrencia, siendo el ganglio
linfatico uno de los 6rganos mas comprometidos, después de pulmon.
Se sugiere la biopsia de ganglio linfatico periférico como herramien-
ta segura para el diagnostico temprano de infecciones oportunistas.

0459. ASOCIACION DEL COCIENTE CD4/CD8 CON EL CAMBIO
DEL PERFIL LIPIDICO A UN ANO EN PACIENTES CON LA I LINEA
DE TAR DEL CHGUV

J.L. Gutiérrez Salcedo, M.A. Chong Valbuena, A. Garay Moya,

M. Garcia-Deltoro, C. Ricart Olmos, F. Alonso Ecenarro,

M. Peinado Martinez, A. Broch Petit, ].I. Mateo Gonzalez,

V. Abril Lopez de Medrano, E. Ballester Belda y M. Garcia Rodriguez

Consorcio Hospital General Universitario de Valencia, Valencia.

Introducciéon: Convencionalmente el recuento de CD4 se ha utilizado
comdnmente como marcador de recuperaciéon inmune, sin embargo
recientemente el cociente CD4/CD8 ofrece un enfoque potencialmen-
te Gtil para evaluar la respuesta inmune, ya que la mayoria de los
pacientes con un ratio > 1 tendrian un mejor perfil inmunolégico con
menor comorbilidad tanto cardiovascular, renal, hepatica, desarrollo
de enfermedades 6seas y neoplasias, asi como otros factores que
puedan influir en la inmunosenescencia.

Objetivos: Estimar la asociacion del ratio CD4/CD8 con el cambio del
perfil lipidico en un afio, en pacientes con la I linea de tratamiento
antirretroviral del Consorcio Hospital General Universitario de Valen-
cia (CHGUV). Determinar si los pacientes con fenotipo de riesgo in-
mune presentan mas dislipemia. Identificar con qué régimen de
tratamiento antirretroviral los pacientes desarrollan mas dislipemia.
Analizar si los pacientes con un nadir de CD4 mayor de 500 cel/mm?
normalizan el cociente CD4/CD8 al afio con mas frecuencia.
Material y métodos: Se realiz6 un estudio descriptivo observacional
longitudinal retrospectivo de una cohorte histérica de pacientes con
VIH, del Consorcio Hospital General Universitario de Valencia, con la
primera linea de tratamiento antirretroviral.

Resultados: Se analizaron un total de 124 pacientes, de los cuales el
85,52% fueron hombres y el 14,5% fueron mujeres. La edad media fue
de 43 afios, con un (RIQ: 36-48,75) la mayoria de los pacientes (82,3%)
tenian serologia IgG positiva para CMV. La asociacién del ratio CD4/CD8
con el cambio de perfil lipidico, tuvo diferencias estadisticamente

significativas para la diferencia de triglicéridos con una p = 0,001. En
cuanto a la relacién del tratamiento antirretroviral y el desarrollo de
dislipemia no hubo ninguna asociacién. Se encontré diferencias esta-
disticamente significativas para el HDL con una p = 0,004 para los
pacientes con fenotipo de riesgo inmune. No se encontraron diferen-
cias estadisticamente significativas en los pacientes con un nadir > 500
que normalizaran con mas frecuencia el cociente CD4/CD8.
Conclusiones: Nuestros resultados sugieren la asociacién del ratio
CD4/CDS8 con la diferencia de triglicéridos en pacientes con la I linea
de TAR, la coinfeccién por VIH y CMV se asoci6 con una disminuciéon
del colesterol HDL. A pesar de la robustez de pacientes con nadir de
CD4 mayor de 500 que normalizan con mads frecuencia el cociente
CD4/CD8 en nuestra cohorte no hubo relacién.

0460. LA VARIACION DE LOS DIFERENTES PATRONES

DE REPLICACION DEL VIH-1 EN MACROFAGOS

ES DEPENDIENTE DEL USO DE LOS DIVERSOS CO-RECEPTORES
DE QUIMIOCINAS

A. Borrajo Lépez', A. Ranazzi?, M. Pollicita, M.C. Bellocchi?,
R. Salpini?, M.V. Mauro?, F. Ceccherini-Silberstein?, C.F. Perno*,
V. Svicher? y A. Stefano®

!Instituto Sanitario Galicia Sur-Complexo Hospitalario universitario
de Vigo, Vigo. 2Department of Experimental Medicine and Surgery,
University of Rome Tor Vergata, Roma. *Department of Microbiology
and Virology, Complex Operative Unit (UOC), Hospital of Cosenza,
Cosenza. “Department of Microbiology and Clinic Microbiology,
University of Milan, Mildn. SDepartment of Pharmacy, Health and
Nutritional Sciences, University of Calabria, Rende.

Introduccidn y objetivos: Para ingresar en la célula diana, el virus de
la inmunodeficiencia humana 1 (VIH-1) se une no solo a células linfo-
citarias CD4, sino también a los receptores de quimiocinas g (CCR5) o
« (CXCR4). Dado que atin no ha sido estudiado a fondo, nuestro obje-
tivo fundamental fue estudiar el impacto de estos co-receptores en la
replicacién del VIH-1, en macréfagos derivados de monocitos (MDM)
y en la homeostasis de estos importantisimos reservorios celulares.
Material y métodos: La replicacién viral fue cuantificada por la pro-
duccién de p24. La actividad de la proteina p38 de la cascada de se-
flalizacién p38/MAPK fue medida mediante la técnica de Western
Blot. La determinaci6n de la cantidad de células apoptéticas fue lle-
vada a cabo por estudios de citometria de flujo y la regulacién y
existencia de genes correlacionados con vias apoptoéticas fue valorada
por analisis de microarrays.

Resultados: Mientras que para la infeccion con el virus 81.A, el recep-
tor CCR5 provocé que la tasa de apoptosis en MDM fuese comparable
ala MDM no infectados, la infeccién de CXCR4 con la cepa viral NL4.3
en MDM se asoci6 con una tasa del 14,3% de células apoptéticas en el
dia 6 alcanzando un pico de 43,5% el dia 10 pos-infeccién. Esto sugie-
re que la disminucién en la replicacion de las cepas que utilizan CXCR4
en MDM puede deberse a su capacidad para inducir la muerte celular
en estas células sanguineas. El aumento de la apoptosis fue paralelo
con un aumento 2 fold en la forma fosforilada de p38 en comparacién
con el control. Ademads, el andlisis de microarrays mostré induccién
de genes proapoptdticos y relacionados con cancer, por cepas que
utilizan CXCR4 a partir de las 24 horas siguientes a la infeccién, mien-
tras que los virus en los que estaba involucrado el receptor CCR5
modularon la expresion de genes no correlacionados con vias apop-
toticas.

Conclusiones: En resumen, las cepas que usan CXCR4 pueden inducir
una muerte celular notable de MDM. Al contrario, MDM pueden re-
presentar un importante reservorio celular para las cepas que utilizan
CCR5 y este hecho apoya los estudios que sefialan el importante papel
del uso de CCR5 en la patogénesis del VIH-1 como objetivo farmaco-
16gico para contribuir a la cura del VIH-1.
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0461. EVOLUCION Y EFICACIA DE LAS TERAPIAS
DE SIMPLIFICACION EN UNA CONSULTA VIH

J. Pasquau Liafio, C. Garcia Vallecillos, S. Sequera Arquelladas
y C. Hidalgo Tenorio

Hospital Universitario Virgen de las Nieves, Granada.

Introduccion: Aunque disponemos ya de mdltiples estudios que de-
muestran que en determinados escenarios la simplificacion del tra-
tamiento antirretroviral (TAR) es muy segura y muy eficaz, la mayoria
de los pacientes VIH+ siguen estando expuestos a triples terapias (TT),
que, aunque se han perfeccionado extraordinariamente, tienen un
mayor potencial toxico a largo plazo. Por tanto, hemos querido ana-
lizar la eficacia y seguridad de estas estrategias de simplificacién en
la vida real.

Material y métodos: Hemos revisado todas las prescripciones de TAR
realizadas a los pacientes activos de una Consulta VIH y analizado los
fracasos y cambios que se han producido por motivos virolégicos en
cada tipo de estrategia [monoterapia (MT) frente a biterapia (BT)
frente a TT, el tipo de fracaso virolégico [con o sin resistencias], asi
como la distribucién de estas estrategias en el momento actual, y su
estado viroldgico e inmunolégico en la Gltima revision.

Resultados: En los 399 pacientes revisados se prescribieron 1,560 TT,
399 BTy 116 MT, que tuvieron las siguientes tasas de fracaso y cambio
por motivos virolégicos: TT 6,15% (69/96, 72% con emergencia de
resistencias -R-), BT 2% (2/8, 25% con emergencia de R) y MT 6,03%
(1/7, 14,3% con emergencia de R). En cuanto a la evolucién de estas
estrategias, si en 10/2013 el 20,5% recibia MT, el 25,9% BT y el 53,6%
TT, en 09/2018 recibian MT el 17,8%, 50,6% BT (27,1% con 3TCy 23,4%
con terapias libres de andlogos) y 31,6% TT. En el Gltimo andlisis tenian
la carga viral suprimida (< 50 copias/ml) el 92% de los pacientes en
MT, 93% en BT y 93% en TT; y tenian CV < 20 copias/ml el 88% de los
pacientes en MT, 83% en BT y 80% en TT. Ademads, la mediana del
cociente CD4/CD8 era de 1,12 en los pacientes en MT, 0,96 en los
pacientes en BT y 0,70 en los pacientes en TT.

Conclusiones: La experiencia en nuestra consulta muestra que la
implementacion controlada de las nuevas estrategias de simplificacion
es, como muestran los estudios clinicos, muy segura y eficaz. Solo 1/3
de nuestros pacientes permanecen con triple terapia, y hemos obser-
vado que las tasas de supresion virolégica y recuperaciéon inmunol6-
gica que se consiguen y mantienen con las biterapias y las
monoterapias son iguales que las de la triple terapia.

Sesion P-11:
EEIl importadas y emergentes
Viernes, 24 de mayo de 2019 - Sala Péster - 14:30 h

0462. ENFERMEDAD DE CHAGAS EN UN AREA NO ENDEMICA

L. Ventayol Aguil6, M. Raya Cruz, M. Garcia-Gasalla,
V. Fernandez-Baca y A. Payeras Cifre

Fundacion Hospital Son Llatzer, Son Ferriol.

Introduccion y objetivos: La enfermedad de Chagas es una antropo-
zoonosis originaria del continente americano que debido a los cons-
tantes flujos migratorios ha favorecido la presencia de esta
enfermedad en regiones clasicamente consideradas como no endé-
micas, como Espaiia. Causada por el protozoo Trypanosoma cruzi, una
vez resuelta la infeccién aguda, los pacientes pueden desarrollar una
enfermedad crénica con afectacién predominantemente cardiaca y
gastrointestinal con una alta morbimortalidad. Nuestro objetivo fue
describir las caracteristicas epidemiolégicas, diagnéstico y tratamien-

to de los pacientes con diagnéstico de enfermedad de Chagas en
nuestro hospital.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo realizado
en el Hospital Son Llatzer del 1 de enero del 2012 al 31 de diciembre
de 2018. Se revisaron las historias clinicas de los pacientes atendidos
en la consulta externa de Medicina Tropical con diagnéstico de en-
fermedad de Chagas y se recogieron datos demograficos, clinicos,
microbiolégicos y tratamiento recibido. Los datos se incluyeron en
una base de datos aleatorizada SPSS 10 y se realiz6 un andlisis esta-
distico descriptivo.

Resultados: Se registraron 141 pacientes, 87 (61,7%) mujeres. En 137
(97,2%) casos eran de origen Boliviano, naturales de areas rurales como
Cochabamba en 37 casos (26,2%), Santa Cruz en 25 casos (17,7%) y
Sucre en 17 (12,1%) casos. En 63 (44%) casos se registro historia fami-
liar de infecciéon por Chagas. Para realizar el diagnéstico todos los
pacientes presentaban 2 determinaciones seroldgicas positivas reali-
zadas por métodos diferentes, inmunocromatografia e inmunofluo-
rescencia indirecta y desde 2015 CLIA. Respecto al diagnéstico, 133
(92,2%) pacientes presentaban enfermedad de Chagas en fase crénica
indeterminada, 15 (10,6%) afectacion cardiaca y 2 (1,4%) afectacion
gastrointestinal. Se realiz6 ecocardiograma transtoracico a 113 (80,7%)
pacientes con alteraciones en 13 (9,2%) casos y Holter ECG en 91 (65%)
casos con alteraciones en 15 (10,6%) casos. A nivel digestivo, se reali-
z6 esofagograma en 99 (70, 2%) casos y enema opaco en 101 (72,7%)
casos, siendo este Gltimo patolégico en 2 (1,4%) casos. Un paciente
(0,7%) tenia infeccién por VIH y 3 (2,1%) otra inmunodepresién (2
mieloma mdltiple y 1 linfoma marginal mamario), todos recibieron
tratamiento excepto uno, por motivos desconocidos. Respecto al tra-
tamiento, 95 (72,5%) pacientes recibieron benznidazol durante 60 dias
presentando en 21 (14,9%) casos efectos secundarios, predominante-
mente toxicodermia en 18 (85,7%) casos. Abandonaron el tratamien-
to 10 (7,9%) pacientes siendo sustituido por nifurtimox en 4 (2,8%)
casos. Respecto al seguimiento en consultas externas, 72 (51,1%) pa-
cientes acuden de forma regular para seguimiento clinico y analitico
a nuestro centro.

Conclusiones: Los pacientes con diagnéstico de enfermedad de Cha-
gas atendidos en nuestro hospital eran en su mayoria mujeres de
origen boliviano de origen rural en fase de enfermedad crénica inde-
terminada en su mayoria. Recibieron el tratamiento de primera linea
la mayoria de pacientes, con elevada frecuencia de efectos secundarios.
La mitad de pacientes no acuden de forma regular a realizar segui-
miento.

0463. PROFILAXIS DIRIGIDA A PACIENTES CONSIDERADOS
DE ALTO RIESGO BASADA EN LA EDUCACION SANITARIA

M. Sanchez Ledesma, N. Quintero Florez, D. Gonzélez Calle,
B. Arias del Peso, C. Ramirez Baun, J. Gutiérrez Lopez,
I. Marcos Romero y E. Villacorta Argiielles

Hospital Universitario de Salamanca, Salamanca.

Introduccion y objetivos: A pesar de las mejoras en pruebas de
imagen y en las pautas terapéuticas, la endocarditis infecciosa (EI) se
sigue asociando a altas tasas de mortalidad y complicaciones graves.
En los Gltimos afios se han producido cambios en sus estrategias en
profilaxis en las Gltimas guias ESC, generando una necesidad por
desarrollar intervenciones enfocadas en la educacién para la salud
dirigida a pacientes en riesgo alto de EI El objetivo del estudio es
evaluar los conocimientos sobre EI que tienen los pacientes antes y
después de una clase especifica (conocimiento de la enfermedad,
sintomas de alerta, habitos saludables y profilaxis antibiética) a través
de profesionales sanitarios que componen un grupo multidisciplinar
de “endocarditis team”.

Material y métodos: Se realizan dos cuestionarios pre y post imple-
mentacién educativa con 23 preguntas relacionadas con EI (habitos



