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Introduccion

m No hay estudios que hayan evaluado el rol de ceftazidima-avibactam (CZA) para bacteriemias

por Enterobacterales multirresistentes (BEM) exclusivamente en pacientes neutropénicos de

alto riesgo (PNAR).

m Evaluar el impacto clinico y en la mortalidad del tratamiento con CZA en pacientes

neutropénicos de alto riesgo con bacteriemias por Enterobacterales multirresistenes.
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Material y Métodos

m Estudio prospectivo, observacional en 11 centros de Argentina (mayo de 2014 - abril de 2022).

m Se incluyeron PANR (con neoplasias hematolégicas y TCPH) con BEM.

m Se compararon segun el mecanismo de resistencia y segun se trataran con CZA vs otros

antibioticos (OA):
m Grupo 1: Enterobacterias R C3 (BLEE o AmpC).
m Grupo 2: Enterobacterias R CBP (KPC u OXA-48 like) tratados con CZA.
I Enterobacterias R CPB (KPC u OXA-48 like) tratados con OA.

m Se utilizé y? y Kruskal Wallis para variables categdricas o continuas, respectivamente. Se evalud

mortalidad a 30 dias mediante un modelo de regresion logistica y curvas de Kaplan-Meier.
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Resultados

249 episodios GRUPO 1 GRUPO 2 GRUPO 3 p
Edad - Mediana (RIC) 48 (32-60) 44 (40-52) 50 (40-61) 0.39
r 2 Sexo bioldgico masculino 61.3% 75% 66.7% 0.46
GRUPO 1 Enfermedad de base
= (ENT R C3) Leucemia aguda 58.4% 75% 60% 0.43
e 173 Linfoma 23.7% 25% 25% 0.97
\. J Mieloma multiple 8.7% 0% 5% 0.53
- ~ | Estado de la enfermedad de base
. . o o 0
GRUPO 2 Recu.an.t,e diagnostico 28.3% 37.5% 55% <0.0001
Remision completa 24.3% 18.8% 20% 0.78
— (ERC C/CZA) Remisidn parcial 13.3% 0% 5% 0.09
e 16 Recaida 25.4% 25% 15% 0.23
. J Refractaria 9.2% 18.8% 5% 0.19
e N\ | TCPH 28.9% 25% 30% 0.94
GRUPO 3 Autodlogo 15.1% 0% 11.7% 0.13
_| (ERC c/OA) Alogénico 13.8% 25% 18.3% 0.13
e 60 Neutropenia >10 dias 76.3% 81.3% 81.7% 0.65
\ Z/ | Score Charlson - Mediana (RIC) 2 (2-2) 2 (2-2) 2 (2-2) 0.79
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Resultados: Caracteristicas Microbiologicas

Aislamientos Microbiologicos Perfil de Resistencia
B GRUPO1l mGRUPO2 mGRUPO3
D 2/4
p<0.001 CZA (disp.64) 0

100% 94% 0
e - 18% 168

) TIGE 19% p=
80% 10%
70%
60% 33%

49Y% p<0.001 CcoL 25% p<0.001

50% 6%

0 0] —
40% 35% p=0.018 379%
30% AMG 19% p<0.001
o 19% 5%
10% 8% . 6% 5% 90%

o
0% % il I FQ i p=0.035
(0]

Klebsiella sp. E. coli Enterobacter sp.
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Resultados: Caracteristicas Clinicas

Foco clinico
EGRUPO1 mGRUPO2 mGRUPO3

p=0.08

80% 72%

62%
60% =
50% p=0.71 -
20% p=0.51 0.8
28%  27% '
19% 19%
20% I I 12% I 15% 13%  13% o 13%
° 5% 4% 9
0 ° no, 2%
0% . 0% . - I [ 0% —
Foco clinico Abdominal Catéter Mucositis severa Respiratorio Urinario
Severidad de la presentacion GRUPO 1 GRUPO 2 GRUPO 3 p
Score de Pitt — Mediana (RIC) 0 (0-2) 0 (0-2) 1(0-2) 0.15
Score de APACHE Il — Mediana (RIC) 14 (10-18) 15 (13-19) 12 (10-18) 0.57
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Resultados: Tratamiento y Evolucidn

GRUPO 1 GRUPO 2

Tratamiento empirico (TAE)
Piperacilina-tazobactam 35.8% 12.5% 10% <0.0001
Carbapenemes 53.2% 31.3% 86.7% <0.0001
Aminoglucdsidos 23.7% 31.3% 18.3% 0.496
Colistin 19.1% 43.8% 53.3% <0.0001
Tigeciclina 0.6% 18.8% 28.8% <0.0001
Ceftazidima-avibactam 1.2% 56.3% 0% <0.0001
TAE combinado 36.4% 75% 61.7% <0.0001
TAE apropiado 88.4% 81.3% 45% <0.0001
Trat. definitivo combinado 8.1% 68.8% 88.3% <0.0001
CZA + COL: 43.8% MER + >2 drogas: 28.3%
CZA + AMG: 12.5% ERT + MER + >1 droga: 20%
CZA +TIG: 12.5% MER + 1 droga activa: 16.7%
2 drogas activas: 15%
>3 drogas activas: 8.3%
Bacteriemia de brecha 6.9% 12.5% 26.7% <0.0001
Respuesta clinica al 7° dia 79.2% 93.8% 48.3% <0.0001
Admision a UCI 19.7% 18.8% 48.3% <0.0001
Shock 22.5% 18.8% 46.7% 0.001
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Resultados: Mortalidad

Mortalidad Supervivencia
mGRUPO1 mGRUPO2 mGRUPO3
1,0
p<0.001 'E"-\_i‘_‘_‘__‘_ NGRUPO 1
p<0.001 c330, | P<0.001 ‘ ~GRUPO 2
<0.001 ' — N
p 46,7% 0,8 GRUPO 3
3
36,6% o 3
35% 5 0,6+
. 2 0,4
7,5% 7,5% o
6,3% 6,39 3
0,2
p<0.0001
Mortalidad Mortalidad Mortalidad Mortalidad (Log rank test)
(7 dias) atribuible (7 (30 dias) atribuible O | | | | | | |
dias) (30 dias) ,0 5,0 10,0 150 20,0 250 30,0

Tiempo (dias)
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Resultados: Factores de Riesgo de Mortalidad a 30 dias

ANALISIS UNIVARIADO ANALISIS MULTIVARIADO
HR IC 95% p HR IC 95% p
Bacteriemia de brecha 3.38 1.54-7.38 0.001 1.41 0.035.5.66 0.631
Enterobacteria R Carbapenems 4.06 2.23-7.4 <0.0001 5.20 1.8-15 0.002
Score APACHE Il 214 2.18 1.21-3.97 0.009 2.35 0.88-6.26 0.087
Score PITT 24 3.64 3.68-20.26 | <0.0001 1.28 0.34-4.9 0.715
TAE inadecuado 2.03 1.07-3.84 0.027 0.60 0.19-1.87 0.380
Shock 31.63 |14.81-67.53| <0.0001 16.30 6.12-43.39 | <0.0001
Respuesta al 7° dia 0.038 0.01-0.03 <0.0001 0.10 0.04-0.26 | <0.0001
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Conclusiones

m El presente estudio mostré que los pacientes neutropénicos de alto riesgo con BEM productores

de carbapenemasas, que fueron tratados con CZA, tuvieron:
m Evolucion semejante a las causadas por BEM sin resistencia a carbapenemes.

m Mortalidad temprana, tardia vy atribuible menor que las BEM productores de

carbapenamasas tratadas con otros antibioticos.

m Estos hallazgos sustentan el rol de CZA en esta poblacion.



iMuchas gracias!
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