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RESUMEN

Objetivos. Analizar la precision diagnostica de la nueva
prueba MeMed® para predecir infeccion bacteriana en los pa-
cientes adultos atendidos con sospecha clinica de infeccion en
el servicio de urgencias hospitalario (SUH), asi como comparar
su rendimiento con otros biomarcadores de uso habitual (pro-
teina C reactiva-PCR-, procalcitonina -PCT-).

Métodos. Estudio observacional, de cohortes, prospecti-
vo y analitico de pacientes adultos atendidos en un SUH con
el diagnostico clinico de un proceso infeccioso. Se realizd un
seguimiento durante 30 dias. Como variable dependiente se
considero el diagnostico de infeccion bacteriana (IB). Se analizo
la capacidad predictiva con el area bajo la curva (ABC) de la
caracteristica operativa del receptor (COR) y los valores de sen-
sibilidad (Se), especificidad (Es), valor predictivo positivo (VPP) y
negativo (VPN) de la PCR, PCT, recuento de leucocitos y el test
LIAISON® MeMed®.

Resultados. Se incluyo a 258 pacientes, de los que 36
(14%) habian fallecido a los 30 dias tras su consulta en el
SUH. La edad media fue 68,28 (DE 19,53) afos, el 57,4% (148)
eran hombres. A los 30 dias el grupo con el diagnostico IB te-
nia 137 pacientes, el grupo infeccion viral 68 casosy 17 en el
grupo indeterminado. El ABC-COR que consigue MeMed® en
el grupo que analiza todos los pacientes es de 0,920 (IC 95%:
0,877-0,962) y la PCT de 0,811 (IC 95%: 0,754-0,867). Con un
punto de corte (PC) > 65 puntos del test MeMed® se obtiene
una Se:79,2% y Es:91,2% y con PC > 90 puntos una Se: 57%
y Es:95,9%. Aplicando el indice de Youden el PC > 50 puntos
consigue una Se:84,1% vy Es:88,2%.

Conclusiones. En los pacientes adultos atendidos con sos-
pecha clinica de infeccion en el SUH, la prueba de LIAISON Me-
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Med® presenta una gran capacidad para diagnosticar su origen
bacteriano y obtiene un mejor rendimiento que la PCT, la PCR y
el recuento de leucocitos.
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Diagnostic power of LIAISON MeMed VB® for
bacterial infection in adults patients seen in
Emergency Departments due to infections

ABSTRACT

Objectives. To analyze the diagnostic accuracy of the new
MeMed® test to predict bacterial infection in adult patients
seen in emergency departments (ED) with clinical suspicion
of infection, as well as to compare its performance with other
commonly used biomarkers (protein C reactive-PCR-, procalci-
tonin -PCT-).

Methods. A prospective, observational and analytical
study was carried out on adult patients who were treated in
an ED with the clinical diagnosis of an infectious process. Fol-
low-up was carried out for 30 days. The diagnosis of bacterial
infection (Bl) was considered as the dependent variable. The
predictive ability was analyzed with the area under the curve
(AUC) of the receiver operating characteristic (COR) and the
values of sensitivity (Se), specificity (Es), positive predictive val-
ue (PPV) and negative predictive value (NPV) of the PCR, PCT,
leukocyte count and the LIAISON® MeMed® test.

Results. The study included 258 patients, 54 (15.6%) of
whom died within 30 days of visiting the ED. The mean age
was 68.28 (SD 19.53) years, 57.4% (148) were men. At 30 days,
the group with the IB diagnosis had 137 patients, the viral
infection group 68 cases and 17 in the indeterminate group.
The AUC-COR achieved by MeMed® in the group that analyzes
all patients was 0.920 (95% Cl: 0.877-0.962) and the PCT was
0.811 (95% Cl: 0.754-0.867). With a cut-off point (PC) > 65
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points of the MeMed® test, achieves a Se: 79.2% and Es: 91.2%
and with PC > 90 points a Se: 57% and Es: 95.9%. Applying
the Youden index, the PC > 50 points achieves Se:84.1% and
Es:88.200.

Conclusions. In adult patients treated with clinical sus-
picion of infection in the ED, the LIAISON MeMed® test has a
great ability to diagnose its bacterial origin and achieves better
performance than PCT, PCR and leukocyte count.

Keywords: Biomarkers, Emergency Department, Diagnostic, Bacterial Infec-
tion

INTRODUCCION

La presencia de pacientes con sospecha de un proceso
infeccioso en los servicios de urgencias hospitalarios (SUH) se
ha incrementado significativamente en los ultimos afios, has-
ta suponer estos entre un 15%-20% de todos los atendidos
diariamente en estas dreas asistenciales en Espana [1,2]. Asi-
mismo, la gravedad de su presentacion clinica y la mortalidad
tanto intrahospitalaria como a corto plazo (30 dias), también
han aumentado en los ultimos afos, especialmente en los pa-
cientes que cumplen criterios de sepsis, presentan comorbili-
dades relevantes, inmunodeprimidos, ancianos o con bacterie-
mia significativa confirmada desde el SUH [3,4].

En este escenario, la administracion precoz y adecuada
del tratamiento antibiotico (AB), junto con el control y drena-
je del foco de infeccidn, asi como la toma inmediata de otras
decisiones diagnostico-terapéuticas (como solicitar pruebas
complementarias, obtener hemocultivos y otras muestras
microbioldgicas, la intensidad del soporte hemodinamico, o Ia
necesidad de ingreso, entre otras), repercuten directamente en
la supervivencia de los enfermos con infeccion bacteriana gra-
ve [1,2,5,6].

Por otro lado, es conocido que las manifestaciones clinicas
de los procesos infecciosos son a menudo inespecificas y va-
riables, lo que dificulta el reconocimiento precoz de estos en-
fermos y de su posible etiologia bacteriana o viral [1,2]. Todo
ello favorece que se prescriban AB innecesarios sin la certeza
de que el cuadro tenga un origen infeccioso bacteriano, so-
bre todo en aquellos pacientes con sindrome febril de origen
desconocido en el SUH (en los que del 30 al 50% de las ocasio-
nes su etiologia es no infecciosa), con la consiguiente presion
antibiotica y la posibilidad de aumento de las resistencias y de
la virulencia bacterianas [2,7,8]. Esta realidad representa un
verdadero problema, al conllevar un incremento de las pruebas
diagnosticas realizadas, de la estancia hospitalaria, de los cos-
tes y de la administracion en ocasiones de tratamientos anti-
bidticos innecesarios 0, en otros casos, de la no administracion
precoz [1,2,7,8].

En los ultimos afios, se ha acentuado la busqueda de he-
rramientas objetivas de ayuda para intentar predecir, desde la
primera valoracion del paciente con sospecha de infeccion gra-
ve, un diagnostico precoz, el prondstico, la gravedad y junto
con la posible etiologia bacteriana la sospecha de bacteriemia
(al ser estos factores claramente determinantes del prondstico

y la mortalidad de los procesos infecciosos) [2,5,8-11]. En esta
linea, los biomarcadores de respuesta inflamatoria e infeccion
(BMRIel) se han posicionado como herramientas de gran ayuda
para el clinico a la hora de mejorar el diagndstico vy el trata-
miento de la infeccion, ya que podrian facilitar y adelantar la
toma de decisiones vitales en el SUH [2,5,8-12]. Entre todos
ellos, la procalcitonina (PCT) sigue destacando como un BMRlel
sensible y especifico para predecir infeccion bacteriana, guiar
hacia el patogeno causante de la infeccion, asi como prever
su evolucion clinica (hacia sepsis grave y shock séptico) y la
mortalidad asociada [2,9,10,12].

Recientemente, se ha descrito la utilidad de una nue-
va prueba basada en la alteracion de las concentraciones de
distintas proteinas que se producen en la respuesta inmuno-
logica. Este test, denominado LIAISON®MeMed®, calcula una
puntuacion en funcion de un modelo que correlaciona los re-
sultados de tres proteinas solubles del huésped, lo que permi-
te diferenciar entre el origen bacteriano frente al viral de la
infeccion [13,14]. Hasta ahora, se han publicado pocos estudios
que evaluen esta capacidad predictiva de infecciéon bacteria-
na de LIAISON®MeMed®, la mayoria en pacientes pedidtricos
[15-20], aunque también alguno en pacientes adultos [21-27].
Se trata de la primera prueba de diagndstico que incluye una
puntuacion basada en la combinacion de la concentracion de
3 proteinas circulantes en sangre de BMRIel inducidos tanto
por virus como por bacterias [13-27]: 1.- El ligando inductor de
apoptosis relacionado con el factor de necrosis tumoral (TRAIL)
que se eleva como expresion de infeccion viral y disminuye en
infeccion bacteriana, 2.- la proteina 10 inducida por el inter-
feron gamma (IP-10) que se incrementa en mayor medida en
infecciones virales y en menor medida en bacterianas, y 3.- la
proteina C reactiva (PCR) que muestra un patrén opuesto a la
IP-10. De esta manera, la presencia de proteinas del huésped
no relacionadas entre si que participan en diferentes vias puede
mejorar la precision del diagnostico. En particular, la inclusion
de nuevas proteinas del huésped que estan reguladas positiva-
mente en infecciones virales puede ser un complemento inno-
vador a las proteinas inducidas por bacterias en el uso clinico
actual, como la PCR o la PCT [13-27].

El objetivo principal de este estudio es investigar la preci-
sion diagnostica de la prueba MeMed® para predecir infeccion
bacteriana en los pacientes adultos atendidos con sospecha cli-
nica de infeccion en el SUH, asi como comparar su rendimiento
con otros BMRIel de uso habitual (PCR, PCT).

PACIENTES Y METODOS

Disefio y sitio. Estudio observacional, de cohortes, pros-
pectivo y analitico de pacientes adultos (con 18 o mas anos)
atendidos en un SUH con el diagnéstico clinico de un proceso
infeccioso. Se realizd un seguimiento durante 30 dias y tras
este periodo el diagndstico de infeccion fue mantenido. El es-
tudio fue elaborado en un hospital universitario de tercer nivel
de 786 camas perteneciente al Servicio de Salud de Castilla La
Mancha.
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Tabla 1

Interpretacion de los resultados de la formula LIAISON® MeMed®

Puntuacion MeMed® Interpretacion

0a10 Muy alta probabilidad de IV (u otra etiologia no bacteriana)
1Ma34 Probabilidad moderada de IV (u otra etiologia no bacteriana)
35a65 Resultado dudoso en relacion a la etiologia (IV frente IB o coinfeccion)
66 a 89 Probabilidad moderada de IB (o coinfeccion B-1V)

90-100 Muy alta probabilidad de IB (o coinfeccion IB-IV)

IV: infeccion de etiologia viral,IB: infeccion de etiologia bacteriana. Adaptado de las indicaciones del fabricante y referencias 13, 21y 22

Periodos de estudio y poblacion incluida.  Desde el 1 de
julio de 2023 hasta el 7 de febrero de 2024 se incluyeron me-
diante un muestreo por oportunidad (cuando los investigadores
estuvieron de guardia) a los pacientes con 18 o mas afos que
fueron diagnosticados clinicamente de un proceso infeccioso
en el SUH y en los que, por sus caracteristicas clinicas y epi-
demiologicas, los médicos responsables indicaron la obtencion
de muestras sanguineas para realizar pruebas complementarias
analiticas (hemograma, bioquimica y biomarcadores como PCR,
PCT, lactato y el test LIAISON® MeMed®), asi como pruebas para
el diagndstico microbioldgico (hemocultivos -HC-, otros culti-
vos, pruebas de deteccion rapida, serologias, antigenuria, etc.).

Se excluyeron los pacientes de pediatria y obstetricia-gi-
necologia.

Variables recogidas. Como variable dependiente se consi-
dero el diagnostico de infeccion bacteriana (IB). Se disefaron
varios grupos entre los pacientes en funcion del mantenimien-
to del diagnostico de sospecha o confirmado microbiologica-
mente a los 30 dias: 1.- Diagnostico de 1B sospechado en el SUH
y confirmado microbiologicamente; 2.- Diagnostico de infec-
cion viral (IV) sospechado en el SUH y confirmado microbiolo-
gicamente; 3.- Diagnostico de IB sospechado en el SUH y man-
tenido a los 30 dias pero no confirmado microbioldégicamente
(diagnostico y decision tomada por unanimidad por un grupo
formado por unfa médico de urgencias, unfa de microbiolo-
gia, unfa del laboratorio de analisis clinicos y un/a de medicina
interna); 4.- Diagnostico de IV sospechado en el SUH y man-
tenido a los 30 dias pero no confirmado microbioldgicamente
(decision por el grupo de seguimiento); 5.- Sospecha indeter-
minada (el grupo de seguimiento no consensud una decision).

Como variables independientes se recogieron aquellas
que se consideraron interesantes y que pudieran influir en el
prondstico y evolucion del paciente durante los 30 dias pos-
teriores a la visita al SUH: A.-Demogréficas y epidemioldgicas:
edad, sexo, institucionalizacion, toma de AB previos, ingreso
en el ultimo mes, de comorbilidad (indice de Charson [28]). B.-
Clinicas: temperatura, alteracion de la consciencia definida con
<14 puntos en la escala del coma de Glasgow, existencia de
nauseas/vomitos, escalofrios/tiritona, presion arterial sistolica
(PAS), criterios de sepsis y las variables que los definen segun
la conferencia de expertos de sepsis de 2001 [1], definicion de

sepsis segun un qSOFA >2 y de shock séptico y las variables
que la constituyen segun la tercera conferencia de consenso de
sepsis(Sepsis-3) 1. C.-De evolucion y destino: dias desde el inicio
de la clinica y estancia hospitalaria, destino de los pacientes,
reconsulta-reingreso en el SUH y mortalidad en 30 dias tras
la atencion en el SUH. D.-De laboratorio de bioquimica con la
analitica habitual y determinaciones de los BM incluidos (PCR
en mg/L, PCT en ng/ml, lactato sérico en mmol/L); y E.- Del Ser-
vicio de Microbiologia.

Definiciones, técnicas y métodos establecidos para las
muestras. El test LIAISON® MeMed® es una formula matema-
tica que integra un modelo que combina las concentraciones
sanguineas de tres proteinas del sistema inmunoldgico y con
ellas genera una puntuacion final cualitativa numérica (de 0
a 100 puntos) que indica la probabilidad de una respuesta in-
mune bacteriana o coinfeccion frente a una probable respuesta
inmune viral. Utiliza tecnologia de inmunoensayo de electro-
quimioluminiscencia ECLIA para las tres proteinas (TRAIL de
15-300 pg/ml, IP-10 de 100-2000 pg/mly PCR 1-250 mg/ml).
Inicialmente se estudio y comparé el rendimiento diagndsti-
co de IB en todos los pacientes de nuestra muestra y, poste-
riormente, de forma individual en distintos grupos con interés
en los SUH (pacientes con el diagnostico microbioldgico con-
firmado, en los mayores de 65 afios y en los diagnosticados
como infeccion respiratoria de vias bajas -IVRB-). Ademas, se-
gun indicaciones del fabricante (DiaSorin) y debido a la posible
respuesta inmunoldgica artefactada o no controlada, también
se realizo la comparacion eliminando a los pacientes que LIAI-
SON® MeMed® incluye como criterios de exclusion ("grupo ex-
clusion LIAISON-MeMed"): aquellos con sintomatologia vy fiebre
constatada de mas de 7 dias, sospecha de gastroenteritis/colitis
infecciosa, enfermedad inflamatoria activa, inmunodeficiencia
congénita o adquirida, infeccion por virus de la inmunodefi-
ciencia humana (VIH), de la hepatitis B (VHB), de la hepatitis
C (VHC), tuberculosis activa, infeccion fungica o parasitaria
cronica, embarazadas, con neoplasia maligna activa y aquellos
con traumatismos o quemaduras importantes o intervenidos
de cirugia mayor en los ultimos 7 dias.

La interpretacion de los resultados de LIAISON® MeMed®
se realizo, inicialmente, segun las indicaciones del fabricante y
los primeros estudios publicados [13,21,22] (Tabla 1).
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Tabla 2 Pruebas microbiologicas realizadas

Dos muestras de hemocultivos compuestas por dos frascos de cultivo (medios BD BACTEC™ Plus Aerobic y Lytic Anaerobic) incubados durante 5 dias en el sistema BACTEC de
Becton Dickinson. En los casos de sospecha de endocarditis se prolongé hasta 30 dias.

PCR multiple del sistema FilmArray® de Biomereux para la deteccion de bacterias, virus, levaduras y parésitos mediante diferentes paneles sindromicos.

Estudio bacteriologico aerobiofanaerabio y flingico de muestras del tracto respiratorio superior e inferior con un periodo de incubacion entre 3-5 dias.

Antigenuria de S. pneumoniae'y L. pneumophila (serogrupo 1) en muestras de orina mediante inmunocromatografia de flujo lateral ImmuView® de SSI Diagnostica.

Deteccion de virus respiratorios (SARS-CoV-2, influenza A, influenza B y virus respiratorio sincitial) en muestras de exudado nasofaringeo mediante los sistemas de PCR en
tiempo real LIAISON MDX de Diasorin, GeneXpert de Cepheid y Vircell en el equipo Equipo CFX96 de Werfen.

Serologia para la deteccion de patogenos implicados en infeccion respiratoria. Deteccion de clase lgG/lgM mediante técnica de inmunoanalisis quimioluminiscente en equipo

Virclia (Vircell).

Estudio bacteriologico aerobio y fungico en muestras de orina con periodo de incubacion entre 24-48 horas.

Estudio bacteriologico aerobiofanaerobio y flingico de muestras de piel y partes blandas, liquidos estériles y otros exudados con periodo de incubacion entre 3-5 dias.

Estudio bacterioldgico de muestras del tracto gastrointestinal con un periodo de incubacion entre 2-5 dias.

La identificacion de los microorganismos en los estudios bacterioldgicos se realizo mediante espectrometria de masas MALDI-TOF de BrukerDaltonics.

Deteccion de antigeno GDH de Clostridioides difficile en muestras de heces mediante inmunoensayo enzimatico cualitativo Immunocard® C. difficile GDH de Meridian
Bioscience y confirmacion de cepas toxigénicas mediante método LAMP en el sistema lllumipro-10™ de Meridian Bioscience.

Determinacion de marcadores relacionados con otras infecciones viricas (virus de hepatitis, VIH) mediante técnica de inmunoandlisis quimioluminiscente en equipo Alinity

(Abbott).

Deteccion de micobacterias: Tincion de Ziehl-Neelsen y cultivo en medio de cultivo liquido MGIT (Beckton Dickinson) con incubacion en sistema MGIT960 (Becton Dickinson®)
durante 40 dias y medio solido Lowenstein con un periodo de incubacion de 60 dias. La identificacion de las micobacterias se realizo mediante espectrometria de masas
MALDI-TOF de BrukerDaltonics. PCR de Mycobacterium tuberculosis mediante sistema GeneXpert de Cepheid en muestra directa.

Para los BMRIel se adoptaron como valores de referencia
los de nuestro laboratorio. Asi, para la PCT por ECLIA en el equi-
po cobas €801 de Roche (R), medido en plasma con heparina
de litio (con rango de deteccion de 0,02-100 ng/ml). Para el
lactato amperometria en gasometro Gem 5000 de Werfen (R)
en sangre total con heparina de litio (con rango de deteccion
de 0,3-17 mmol/l 0 3-153 mg/dl). Y para la PCR por inmuno-
turbidimetria en cobas c702 de Roche en plasma con heparina
de litio (con rango de deteccion 0,6-305 mg/L).

En relacion con las pruebas microbiologicas realizadas, en
la tabla 2 se detallan las utilizadas para la confirmacion de la
etiologia bacteriana o viral. A todos los pacientes se les realiza-
ron hemocultivos (por protocolo del centro al ser consideramos
como pacientes con una potencial infeccion grave) y, ademas,
una o varias de las pruebas microbioldgicas recogidas en la ta-
bla 2 (en funcion de la sospecha diagnostica decidida por el
médico de urgencias).

La extraccion de los hemocultivos (HC) se realizd por la
técnica estandar por venopuncion cutanea. En cada paciente
se realizaron dos extracciones separadas entre si en el tiempo
(y asegurando que los sitios de venopuncion eran diferentes).
La técnica de extraccion, el tiempo de inoculacion vy las defini-
ciones de bacteriemia verdadera y hemocultivos contaminados
fueron las mismas que las utilizadas en un reciente estudio del
grupo INFURG-SEMES [29].

Analisis estadistico. Para el analisis de la asociacion entre
la IB y las variables independientes se utilizaron medias y sus

desviaciones estandar (DE) para variables cuantitativas y por-
centajes para las cualitativas. Se utilizaron las pruebas de Ji al
cuadrado o exacta de Fisher, la t de Student y la U de Mann-
Whitney, segun fueran aplicables, para investigar la relacion
entre el diagnostico de IB y las variables independientes (y
aquellas que se dicotomizaron). Se considerd como significati-
vo un valor de p <0,05 y todos los contrastes fueron bilaterales.

Se realizo un analisis descriptivo (nimeros absolutos
porcentajes) de ambos grupos de pacientes (en funcion del
diagnostico final de IB o IV).

La eficacia para la prediccion de IB a los 30 dias de los
distintos BMRlIel, recuento de leucocitos y la formula LIAISON®
MeMed® se estudid mediante el analisis de las curvas de la ca-
racteristica operativa del receptor (COR) con el IC 95% del area
bajo la curva (ABC) y se comparo frente al valor neutro (0,5).
Los errores estandar de las ABC se calcularon por métodos no
paramétricos.

Se utilizaron los puntos de corte (PC) en los valores de los
BMRlIel (seguin las publicaciones recientes del grupo INFURG-
SEMES) [9,10] y del test LIAISON® MeMed® seguin recomenda-
ciones del fabricante y publicaciones previas [13-25]. Asimis-
mo, para el test LIAISON® MeMed® se buscé el PC con mayor
capacidad diagnodstica que maximizaba la diferencia entre la
tasa de verdaderos positivos y falsos positivos mediante el indi-
ce de Youden. Se hall6 la sensibilidad (Se), la especificidad (Es),
el valor predictivo positivo (VPP) y el valor predictivo negativo
(VPN), el coeficiente de probabilidad positivo (CP+) y negativo
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Pacientes que cumplen criterios de inclusion

n=2373

53).

Pacientes excluidos, n = 115 (30,8%):
——> | - Diagnéstico distinto a infeccion o pérdida de seguimiento a los 30 dias (n =

- Fallo en la obtencion de MeMed® o falta de datos confirmados (n = 62).

Pacientes finalmente incluidos
n = 258 (69,2%)

\

J

J

Diagnostico 1B a 30 dias*
n =173 (67,1%)

Diagnastico IV a 30 dias™
n = 68 (26,4%)

Indeterminado a 30 dias™
n =17 (6,5%)

l

l

l

MeMed > 65, n=137 MeMed > 65, n==6 MeMed > 65, n=9

MeMed 35-65 ~ n=16 MeMed 35-65 ~ n=8 MeMed 35-65, n=4

MeMed < 35, n=20 MeMed < 35, n =54 MeMed < 35, n=4
Figura 1 Diagrama de flujo de la inclusion de casos

IB: infeccion bacteriana; IV: infeccion viral

*: Incluye a los pacientes con diagnostico de IB confirmado microbiologicamente y aquellos con la sospecha de IB en urgencias que se mantuvo a los 30 dias (por unanimi-
dad por el grupo formado por unfa médico de urgencias, un/a de microbiologia, un/a del laboratorio de anélisis clinicos y un/a de medicina interna).
*: Incluye a los pacientes con diagnostico de IV confirmado microbiologicamente y aquellos con la sospecha de IV en urgencias que se mantuvo a los 30 dias (por unani-

midad por el grupo evaluador descrito antes).

**: Pacientes con diagndstico de IB o IV sospechados en urgencias sin confirmacion microbioldgica y en los que el grupo evaluador no llegd a un consenso por unanimidad

0 se planteo posibilidad de coinfeccion (1B + V).

(CP-) para cada resultado estudiado, asi como sus IC 95% por
métodos binomiales exactos y por el de Taylor para los CP.

El analisis estadistico se realizd con los programas IBM-
SPSS® Statistics 29 para Windows y STATA 17.0.

Consideraciones ¢éticas. El estudio ha seguido todos los
protocolos y normas de nuestro centro e internacionales (De-
claracion de Helsinki) para la utilizacion de los datos de los
pacientes que se codificaron para asegurar la confidencialidad
de los mismos. Se reviso la historia clinica informatizada y de
atencion primaria cuando se requirio. El estudio fue aprobado
por el Comité Etico de Investigacién Clinica con medicamentos
(CElm) del Hospital Universitario de Toledo (n°: 1075/2023). Se

informd oralmente y por escrito al paciente o sus familiares
y se solicitdé consentimiento informado previo a la inclusion.
El estudio no supuso ninguna intervencion terapéutica ni tuvo
ninguna implicacion clinica.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se seleccionaron por opor-
tunidad 373 pacientes que cumplian con los criterios de in-
clusion inicialmente. De estos, se excluyeron 115 (30,8%) por
perderse en el seguimiento de 30 dias o cambiar o afiadir otro
diagnostico distinto a un proceso infeccioso por un lado, o
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Tabla 3 Caracteristicas clinico-epidemioldgicas, de comorbilidad, de evolucion y analiticas estudiadas en la
primera valoracion del paciente en el SUH (analisis univariable)

Total Diagnastico indeterminado infec[lli?)?]nl()):iltceoriana Diagnostico infeccion viral Valor p*
n=258 n=17 (6,5%) = 173 (67.1%) n= 68 (26,4%)
DATOS DEMOGRAFICOS-EPIDEMIOLOGICOS
Edad (afios), media (DE) 68,28 (19,53) 70,47 (17,05) 69,03 (19,33) 65,79 (20,61) 0,252
Edad >65 afios, (%) 162 (62,8) 10 (58,8) 112 (64,7) 40 (58,8) 0,652
Género masculino, (%) 148 (57,4) 10 (58,8) 99 (57,2) 39 (57,4) 0,952
Institucionalizado, (%) 42(163) 4(23,5) 29 (16,8) 9(132) 0,302
Toma de AB en mes previo, (%) 101 (39,1) 8(47,1) 66 (38,2) 27(39,7) 0,768
Ingreso en el Gltimo mes previo, (%) 48 (18,6) 3(17,6) 31(17,9) 14(20,6) 0,654
COMORBILIDADES
indice de Charlson® [media (DE)] 4,78 (3,16) 5,65 (3,98) 4,83 (3,15) 4,83 (3,15) 0,352
indice de Charlson > 3, (%) 188 (72,86) 13 (7647) 129 (74,56) 129 (74,56) 0,084
DATOS CLINICOS Y DE GRAVEDAD
Temperatura en grados centigrados [media (DE)] 36,86 (0,94) 36,42 (0,56) 36,80 (0,81) 37,13(1,23) 0,015
Temperatura > 38,3°C, (%) 25(9,7) 1(59) 15(8,7) 9(13.2) 0,233
FC en Ipm [media (DE)] 96,22 (21,24) 95,47 (17,77) 97,67 (21,76) 93,96 (20,50) 0216
FC > 90 Ipm, (%) 153 (59,3) 7(412) 108 (62,4) 38 (55,9) 0,188
FR en rpm [media (DE)] 23,59 (6,5) 24,14 (6,46) 23,86 (6,70) 22,85 (6,30) 0417
FR > 22 rpm, (%) 145 (56,6) 11(68,8) 94 (54,7) 40 (58,8) 0,505
Alteracion de la consciencia ECG < 14, (%) 69 (19,9) 2(06) 41(14,0) 28 (519) 0,008
PAS en mmHg [media (DE)] 118,66 (27,06) 121,18 (32,64) 115,76 (26,28) 125,41 (26,70) 0,011
PAS < 100 mmHg, (%) 75(29,1) 5(29,4) 57 (329) 13(19,1) 0,083
Criterios de sepsis (SRIS >2), (%) 167 (64,7) 7(412) 123 (71,1) 37 (54,4) 0,006
qSOFA >2, (%) 72(27,9) 6(353) 56 (32,4) 10 (14,7) 0,018
Criterios Shock séptico (Sepsis-3), (%) 17 (6,6) 1(59) 16 (9,2) 0(0,0) 0,004
Néuseas/vomitos, (%) 57 (22,1) 8(47,1) 38(22,0) 11(16,2) 0,023
Escalofrios/Tiritona, (%) 108 (41,9) 4(23,5) 73 (42,2) 31 (45,6) 0,254
DATOS DE EVOLUCION Y DESTINO
Dias desde inicio de la clinica [media (DE)] 3,55 (3,23) 3,88 (3,60) 3,65 (3,36) 3,22 (2,79) 0,348
Destino inicial de los pacientes <0,001
Alta 53(20,5) 5(294) 17(9.8) 31 (45,6)
Observacion-Unidad corta estancia 26(10,1) 1(59) 16 (9,2) 9(13,2)
Planta de hospitalizacion convencional 152 (58,9) 9(529) 116 (67,1) 27 (39,7)
Unidad de cuidados intensivos 16 (6,2) 1(59) 14(8,1) 1(1,5)
Quirdfano 10(3,9) 1(59) 9(52) 0(0,0
Exitus en urgencias 1(0,4) 0(0,0) 1(0,6) 0(0,0)
Reingreso en 30 dias tras atencion en SUH, n (%) 33(128) 4(235) 21(124) 8 (118 0729
Estancia hospitalaria en dias [media (DE)] 7,72 (8,47) 10,71 (18,64) 8,65 (7,37) 4,60 (6,18) <0,001
Mortalidad durante 30 dias tras atencion en SUH 36 (14,0) 3(17,6) 28(16,2) 5(7.4) 0,048
HALLAZGOS ANALITICOS Y MICROBIOLOGICOS
Bacteriemia verdadera®, n (%) 47(182) 2(1,7) 45(26,1) 0(0,0) <0,001
Creatinina en mg/dl [media (DE)] 1,38 (1,04) 1,52 (1,41) 1,47 (1,14) 1,13 (0,54) 0,023
Leucocitos por mm?® [media (DE)] 12.603 (6.544) 12.606 (7.886) 14.112 (6.662) 8.538 (3.795) <0,001
Neutrdfilos (% de los leucocitos) [media (DE)] 80,22 (14,03) 72,80 (21,15) 82,21 (13,79) 77,01 (11,.21) 0,006
Monocitos (% de los leucocitos) [media (DE)] 7,34 (5,48) 9,81 (11,55) 6,57 (4,91) 8,68 (4,10) 0,002
Linfocitos (% de los leucocitos) [media (DE)] 11,50 (11,28) 15,15 (11,87) 10,49 (12,05) 13,16 (8,53) 0,096
Plaquetas por mm® [media (DE)] 230291 (101.369) 240.118 (108.662) 241.486 (105.615) 199.353 (81.623) 0,003
Lactato sérico en mmol/l ((media (DE)] 19,34 (14,24) 19,46 (17,40) 20,52 (15,17) 15,18 (7,62) 0,029
Proteina C reactiva en mg/L [media (DE)] 118,6 (116,6) 79,8 (102,3) 152,1(122,2) 43,2 (48,1) <0,001
Procalcitonina en ng/ml [media (DE)] 4,14 (13,40) 0,86 (1,73) 5,84 (16,01) 0,57 (2,23) <0,001
Procalcitonina > 0,25 ng/ml, n (%) 137 (54,6) 7(438) 116 (68,6) 14(21,2) <0,001
Procalcitonina > 0,5 ng/ml, n (%) 106 (42,4) 5(31,3) 94 (55,6) 7(10,6) <0,001
Puntuacion MeMed® [media (DE)] 62 (39) 65 (35) 79 (29) 18 (27) <0,001
MeMed® < 35, n (%) 78 (30,23) 4(23,52) 20 (11,56) 54 (79,41) <0,001
MeMed® 35 - 65, n (%) 28 (10,85) 4(23,52) 16(9,24) 8 (11,76) <0,001
MeMed® > 65, n (%) 152 (58,91) 9(52,94) 137 (79,19) 6(8,82) <0,001

SUH: servicio de urgencias hospitalario; DE: desviacion estindar; n: nimero de casos; AB: antibidticos; C: centigrados; FC: frecuencia cardiaca; Ipm: latidos por minuto; FR:
frecuencia respiratoria; rpm: respiraciones por minuto; max: maximo; ECG: escala del coma de Glasgow; PAS: presion arterial sistolica; SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria

sistémica; qSOFA: quick Sepsis-related Organ Failure Assessment. *contraste bilaterales entre los grupos infeccion bacteriana frente a infeccion viral. %indice de Charlson: ponderado
por la edad (referencia 28). ® Bacteriemia verdadera: definida segiin criterios de anteriores estudios de INFURG-SEMES (referencia 29). Criterios de sepsis (SRIS > 2) segiin
conferencia de Consenso de 2001 (referencia 1). Criterios de sepsis (qSOFA > 2) seglin la tercera conferencia de consenso (Sepsis-3) (referencia 1)
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' Figura 2a ABC-COR(IC95%)  Valordep
“‘_; o4 MeMed® (puntuacién) 0,920 (0,877-0,962) < 0,001
H
; ad Procalcitonina (ng/ml) 0,811 (0,754-0,867) < 0,001
hrocaiconina en ag/mi PCR (mg/L) 0,796 (0,735-0,857) <0,001
aa ~=Proteina C reactiva en mg/L
’r HeGcoces fmms Leucocitos (mm?) 0,778 (0,717-0,839) <0,001
’“‘Dn 2 04 os o8 !
Especificidad
os
Figura 2b ABC-COR (IC 95%) Valor de p
E oe [F MeMed® (puntuacién) 0,938 (0,892-0,984) < 0,001
3 ]
F Procalcitonina (ng/ml) 0,829 (0,758-0,900) < 0,001
3o J =—Puntuacién MeMed
hroaina C et samgi | | PCR (mg/L) 0,824 (0,759-0,888) <0,001
o n Leucocitos / mm3
Leucocitos (mm?) 0,782 (0,713-0,851 <0,001
“%o oz 0a e on 10
Especificidad
1o
os
Figura 2c ABC-COR (IC 95%) Valor de p
3 o
% MeMed® (puntuacion) 0,896 (0,827-0,964) < 0,001
& JJ a=Puntuscién MaMed Procalcitonina (ng/ml) 0,806 (0,721-0,892) < 0,001
=—=Procalcitonina en hﬁ,’ml
[ T lencocias  mm3 oMt PCR (mg/L) 0,747 (0,657-0,837) <0,001
02
’ Leucocitos (mm?) 0,780 (0,695-0,865 < 0,001
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' 0 ) o o 10
Especificidad
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us
Figura 2d ABC-COR (IC 95%) Valor de p
R os
% MeMed® (puntuacién) 0,910 (0,847-0,972) < 0,001
& o ——=Puntuaclon MeMed Procalcitonina (ng/ml) 0,847 (0,776-0,917) < 0,001
——Procalcitonina en ng/ml
B s | v en ma/L PCR (mg/L) 0,792 (0,717-0,868) <0,001
Leucocitos (mm?) 0,800 (0,729-0,871) <0,001
os
%o oz e os o 10
Especificidad
.
os
Figura 2e ABC-COR (IC 95%) Valor de p
g os
5 MeMed® (puntuacién) 0,938 (0,891-0,986) < 0,001
Ko = Peacaicitoning e wafml Procalcitonina (ng/mi) 0,815 (0,735-0,895) <0,001
J ——Proteina C reactiva en mg/L
- Leucocitos / mm3 PCR (mg/L) 0,787 (0,701-0,873) < 0,001
’J Leucocitos (mm?3) 0,744 (0,647-0,840) < 0,001
Especificidad

Figura 2 ‘ Capacidad diagndstica de infeccion bacteriana en pacientes
atendidos en el servicio de urgencias por infeccion

2a : todos los pacientes; 2b : grupo exclusion LIAISON-MeMed; 2c : grupo confirmacion microbioldgica; 2d: grupo
> 65 afos; 2e: grupo pacientes con infeccion respiratoria de vias bajas; El valor de p indica el riesgo de error tipo |
en el contraste de la hipdtesis nula de que el ABC-ROC es igual a 0,5.; ABC-COR: rea bajo la curva de la capacidad
operativa del receptor; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; PCR: proteina C reactiva
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Tabla 4 Posibles focos/diagnosticos clinico en el servicio de urgencias en los grupos segun sospecha
etiologica

Diagndstico Diagnostico Diagnostico infeccion
Foco/diagnostico clinico en el Servicio de Urgencias nT—Ot;LS indeterminado infeccion bacteriana viral

n=17 (6,5%) n= 173 (67,1%) n= 68 (26,4%)
Infeccion respiratoria de vias bajas, n (%) 115 (44,6) 4(23,5) 58 (33,5) 53 (77,9)
Infeccion del tracto urinario, n (%) 60 (23,3) 4(23,5) 56 (32,4) 0(0,0)
Infeccion abdominal®,n (%) 34(13.2) 1(59) 28 (16,2) 5(7.3)
Fiebre o sospecha de infeccion de origen desconocido, n (%) 29 (11,2) 3(17,6) 20 (11,6) 6(88)
Infeccion de piel y partes blandas, n (%) 14 (5,4) 4(23,5) 6(3.5) 4(59)
Otros focos®, n (%6) 6(23) 1(59) 5(29) 0(00)

“Gastroenteritis, colitis infecciosa, colangitis o colecistitis, hepatitis, apendicitis

®Qtorrinolaringoldgico, sospecha de endocarditis, infeccion de dispositivos vasculares, ete.

bien por no obtenerse adecuadamente y de forma validada el
resultado de MeMed®. Finalmente, se incluyeron 258 pacientes
(Figura 1). De éstos, 36 pacientes (14,0%) fallecieron durante
los 30 dias posteriores a su consulta en el SUH. La edad media
fue 68,28 (DE 19,53), el 57,4% (148) eran hombres.

Las caracteristicas demograficas, epidemioldgicas, de co-
morbilidad, datos clinicos (signos y sintomas) y de gravedad,
destino y evolucion durante 30 dias, asi como las pruebas ana-
liticas, resultados de los hemocultivos y del test MeMed® se
muestran en la tabla 3.

Se encontraron diferencias significativas al comparar los
pacientes en funcion del diagnostico final de IB con el resto
en las siguientes variables: temperatura, alteracion del nivel de
consciencia, PAS <100 mmHg, qSOFA >2, SRIS > 2, criterios de
shock séptico (sepsis-3), existencia de nauseas/vomitos, desti-
no del paciente, estancia hospitalaria, mortalidad a los 30 dias,
bacteriemia verdadera y en distintos resultados del laboratorio
(creatinina =2 mg/d|, lactacidemia, recuento de plaquetas, re-
cuento de leucocitos y proporciones de monocitos y neutro-
filos, asi como en las concentraciones de PCR, PCT (y dicoto-
mizado para > 0,25 y > 0,5 ng/ml) y MeMed® (y dicotomizado
para <35, 35-65 y >65). En 45 (26,1%) de las IB y 2 (11,7%)
del grupo indeterminado, hubo aislamiento significativo en los
hemocultivos.

El posible foco u origen clinico de presuncion en el SUH en
relacion a los pacientes con diagnostico final de IB o IV a los 30
dias se muestra en la tabla 4.

En la figura 2 se describen los valores de ABC-COR del re-
cuento leucocitos, de los BMRIel estudiados (PCR, PCT) y del
test MeMed® para la capacidad de diagnostico de IB en todos
los pacientes atendidos en el SUH por un proceso infeccioso
(Figura 2a), asi como en el grupo exclusion LIAISON-MeMed
(Figura 2b) con 237 pacientes (una vez excluidos 21 que cum-
plian alguno de los criterios de exclusion), en los pacientes en
los que se consiguio confirmacion microbioldgica (155) (Figura
2¢), en los 162 pacientes con > 65 afos (Figura 2d) y en los 115
pacientes con IRVB (neumonias, EPOC agudizado, bronquitis)
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(Figura 2e). Para el grupo con bacteriemia verdadera (47 aisla-
mientos) el ABC-COR es de 0,936 (0,859-1,000), p <0,001.

Los mejores resultados en todos los grupos (2a, 20b, 2¢, 2d
y 2d) por orden de rendimiento los obtiene el test MeMed®, se-
guido de la PCT. EI ABC-COR que consigue MeMed® en el gru-
po que analiza todos los pacientes es de 0,920 (IC 95%: 0,877-
0,962) y la PCT de 0,811 (IC 95%: 0,754-0,867). En la tabla 5 se
pueden consultar todos los valores de rendimiento diagnostico
de los PC definidos para MeMed® previamente y el encontrado
por el indice de Youden, asi como para la PCT, en el grupo que
incluye todos los pacientes.

Finalmente, por su interés, se analizaron y compararon los
resultados de rendimiento diagndstico de IB de la PCT, la PCR y
MeMed® en el grupo de los 28 pacientes con resultado dudoso
(rango 35-65 puntos de MeMed®). Se obtuvieron los siguientes
resultados: Para la PCT un ABC-COR de 0,622 (IC 95%: 0,376-
0,869), p=0,371; para la PCR un ABC de 0,469 (IC 95%: 0,210-
0,729), p=0,823; y para MeMed® un ABC-COR de 0,500 (IC
95%: 0,213-0,787), p=1.

DISCUSION

Los resultados del presente estudio nos permiten confir-
mar la gran capacidad diagnostica de infeccion bacteriana que
ofrecen algunos BMRIel, como la PCT [9,10,12] y sobre todo el
nuevo test MeMed®, para los pacientes atendidos en los SUH
con la sospecha de sufrir un proceso infeccioso [13-26]. En este
estudio, LIAISON-MeMed® se presenta como una prueba nove-
dosa que obtiene el mejor rendimiento diagnostico de infec-
cion bacteriana frente a aquellos pacientes con infeccion de
origen viral y los no infecciosos [13,14]. Este hecho ya habia
sido senalado por otros autores para los pacientes adultos [21-
27], asi como para los pacientes pedidtricos [15-20].

Se trata de la primera prueba de diagndstico que incluye
una puntuacion de 0 a 100 basada en la combinacion de la
concentracion de 3 proteinas circulantes en sangre (por una
formula matematica surgida de un modelo de regresion). Di-
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Tabla 5 Puntos de corte y rendimiento para el rendimiento diagnostico de infeccion bacteriana
TODOS LOS PACIENTES ABC-COR Se 0 Es % VPP % VPN % CP+ CP-
n =258 (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%)
0,857 79,2 91,2 958 63,3 8,97 0,23
Puntuacion MeMed > 65
(0,803-0,911) (72,2-84.8) (81,1-96,49) (90,7-98,3) (52,9-72,6) (4,21-19,32) (0,17-0,31)
0,801 570 959 974 46,8 13,24 0,45
Puntuacion MeMed > 90
(0,741-0,861) (49,3-64,5) (87,2-99,2) (91,3-99,5) (38,4-55,4) (4,61-39,42) (0,38-0,54)
» 0,852 84,1 88,2 94,7 65,9 6,98 0,20
Puntuacion MeMed > 50*
(0,797-0,907 (77,4-89,3) (77,6-94,4) (89,4-97.5) (55,2-75,3) (3,63-13,43) (0,15-0,28)
- 0,787 70,7 80,8 91,2 51,5 324 0,40
Procalcitonina > 0,25 ng/ml
(0,707-0,858) (62,9-77.4) (68,7-89,6) (84,3-95,8) (41,7-61,4) (2,01-5,21) (0,31-0,51)
- 0,725 57,6 89,4 93,1 46,1 544 0,50
Procalcitonina > 0,50 ng/ml
(0,659-0,791) (49,8-65,2) (78,8-95,3) (85,8-96,9) (37,6-54.9) (2,77-109) (0,41-0,60)

*: punto de corte obtenido por el indice de Youden

Se: sensibilidad; Es: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo;

CP+: cociente de probabilidad positivo; CP-: cociente de probabilidad negativo; IC 95%:

chos BMRIel son inducidos tanto por virus como por bacterias
[13-27]: el TRAIL que se eleva como expresion de IV y disminuye
en B, la IP-10 que se incrementa en mayor medida en IV y
en menor medida en las bacterianas, y la PCR que muestra un
patron opuesto a la IP-10 [13,14]. Este modelo representa un
claro ejemplo de la "sinergia de los BMRlel" que aumenta y
supera el rendimiento diagndstico de cada uno de ellos indivi-
dualmente [12].

LIAISON-MeMed® puede convertirse en una nueva herra-
mienta de ayuda cuando las manifestaciones clinicas de los
procesos infecciosos son inespecificas y variables, lo que difi-
culta el reconocimiento precoz de estos enfermos y, asimismo,
de su posible etiologia bacteriana o viral [1,2]. De forma, que
se puede mejorar la adecuacion de la indicacion de antibiote-
rapia desde los SUH en todos los pacientes, pero sobre todo en
los mas vulnerables [2,5,30]. El test puede tener sus resultados
al mismo tiempo que el resto de la analitica urgente (y otros
BMRlel) utilizando los aparatos de inmunoensayo automatiza-
do que habitualmente disponen los centros hospitalarios para
su analitica urgente [13-15]. En este sentido, con los datos co-
municados de nuestro laboratorio y de los fabricantes, se esti-
ma que en este momento en Espafia la realizacion de la prueba
urgente tendria un coste de 30-40€, segun si se realiza indivi-
dualmente o junto con otras determinaciones urgentes. Por lo
que serian necesarios estudios de coste-efectividad donde se
pueda valorar una reduccion y adecuacion del uso de antibioti-
cos y/o del destino del paciente que demuestren la rentabilidad
y eficiencia del uso de la prueba.

Los resultados de nuestro estudio, en todos los pacientes
evaluados (figura 2a), son muy relevantes, MeMed® consigue
un ABC-COR excelente de 0,920 que no difiere del grupo que
excluye a los pacientes indicados por el fabricante (figura 2b)

intervalo de confianza al 95%

con ABC-COR de 0,938 o la de los diagnosticados de un cua-
dro de IVRB (figura 2e), también con 0,938. Y son ligeramente
superiores de los del grupo de pacientes con > 65 afios (figu-
ra 2d) con un ABC-COR de 0,910 y del grupo que tuvo una
confirmacion microbiologica (figura 2¢) con un ABC-COR de
0,896 (aunque estos siguen siendo muy buenos). En cuanto a
los resultados de los PC evaluados como referencia por arti-
culos previos y el fabricante [13-26], cabe destacar que con
PC > 65 puntos del test MeMed® en nuestra muestra obtiene
una Se de 79,2% vy Es de 91,2% y con PC > 90 puntos se pierde
bastante Se (57%), pero se gana en Es (95,9%). Pero, aplicando
el indice de Youden el PC > 50 puntos consigue una interesante
Se de 84,1% vy Es 88,2%. Por lo que creemos que en futuros
estudios habra que sequir explorando y analizando distintos PC
para valorar y validar estos en los distintos subgrupos. Por su
parte, la PCT tanto con el PC > 0,25 ng/ml, sefialado por una
reciente revision sistematica como el mas indicado para prede-
cir el diagnéstico de IB [10], como el PC > 0,50 ng/ml como el
mas adecuado para predecir bacteriemia [9], en nuestro estudio
confirma un menor rendimiento con diferencias significativas
respecto a los PC de 65y 90 puntos de MeMed®. Y, aunque no
ha sido publicado en otros estudios, el ABC-COR de 0,936 en el
grupo de pacientes con bacteriemia verdadera, abre otra linea
interesante para explorar en un futuro con el test MeMed®.

En uno de los primeros estudios publicados, Oved et al [13],
consiguen un ABC de 0,94 (IC 95%: 0,92-0,96) para todos los
pacientesy, también, en los subgrupos de adultos, de confirma-
cion microbiolodgica e IRVB. Y, como en nuestro estudio, con un
significativo mejor rendimiento que la PCT, la PCR y el recuento
de leucocitos. Asimismo, Ashkenazi-Hoffnung et al [22], tam-
bién comunican unos resultados excelentes para MeMed® con
un ABC superior a 0,92 para pacientes adultos, con una Se del
92,6% y una Es de 95,7%, muy superiores a los conseguidos por
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la PCT y la PCR para distinguir entre etiologias bacterianas y vi-
rales en pacientes con infecciones respiratorias y fiebre sin foco
conocido. De forma que estos autores estimaron que se podria
reducir el uso de los AB innecesarios en un 88% de los casos
[22]. En esta misma linea, Stein et al [21], en una muestra de
124 casos de IRVB en adultos y nifios, consigue una Se del 93%
y Es del 91%, superando a la PCR vy leucocitos. Mas reciente-
mente, Halibi et al [23], en una muestra de 415 IRVB en adultos,
publican unos resultados muy relevantes para proponer el test
MeMed® como una prueba de cribado en el SUH para diferen-
ciar las IB de las IV e indicar adecuadamente la administracion
de antibioterapia, al conseguir una Se del 98,1%, Es de 88,4%
y en VPN de 98,8%.

Finalmente, en un estudio publicado en el ultimo afo, Ba-
chur et al [27], en un trabajo prospectivo, multicéntrico y ciego
sobre 314 adultos y 162 nifios, tras conseguir una Se de 90%,
Es de 92,8% y un VPN de 98,8%, concluyen que el test MeMed®
es Util en adultos y nifos atendidos en el SUH para distinguir el
origen bacteriano del viral en distintos procesos infecciosos y
para decidir la administracion de antibidticos o no.

Aunque, como hemos comentado, si se ha comparado en
otros estudios los resultados en pacientes con la sospecha clini-
ca de infeccion bacteriana (consensuada por paneles de exper-
tos) y aquellos con confirmacion microbioldgica o, especifica-
mente, en pacientes con IRVB, es la primera vez que se analiza
el test MeMed® en el subgrupo de pacientes > 65 afios y con
bacteriemia, especificamente.

Nuestro estudio tiene distintas limitaciones. Las principa-
les son, por una parte, el caracter unicéntrico del estudio v,
por otra, el haber reclutado los casos por oportunidad (cuando
los investigadores estaban de guardia) en una muestra limi-
tada (258 casos). Por ello, existe la posibilidad de un sesgo de
seleccion al depender la inclusion de los pacientes de la presen-
cia de uno de los investigadores, aunque esta fuera consecutiva
durante esos periodos de tiempo. Por otro lado, se trata de una
muestra heterogénea con distintos procesos (IRBV, ITU, infec-
ciones abdominales, fiebre sin foco, etc.) y multiples patdgenos
bacterianos y virales y no se han analizado las caracteristicas
diferenciales entre estos grupos.

A pesar de estas limitaciones, creemos que el estudio es un
reflejo de la realidad clinica de nuestros SUH y de los pacientes
que se atienden habitualmente. Y es que, a pesar de los avances
en el diagndstico de enfermedades infecciosas, la identificacion
oportuna de infecciones bacterianas sigue siendo un desafio,
asi como mejorar la adecuacion de la administracion de la an-
tibioterapia precoz en los SUH.

Por todo ello, es necesario que se realicen estudios pros-
pectivos, multicéntricos y con potencia que puedan validar o
matizar estos resultados sobre una prueba novedosa pero pro-
metedora como es MeMed®. En la actualidad, son muchos los
grupos como el nuestro que estan estudiando nuevos BMRIel
y modelos combinados para proporcionar el mejor rendimiento
diagndstico y prondstico en la primera evaluacion del paciente
en el SUH que mejoren y superen las limitaciones de los que
se utilizan habitualmente [31-35]. Asimismo, junto con otros

BMRIel, estos futuros estudios deberdn evaluar para MeMed®
junto al rendimiento diagnostico de IB, el predictivo de bacte-
riemia y el pronostico (gravedad, ingreso en UCI, mortalidad)
con el objetivo de encontrar el BMRIel o combinacion de estos
que sea eficaz y eficiente para la practica clinica habitual en los
SUH [12,32,33].

Como conclusiones de este estudio podemos sefialar que
la prueba de LIAISON MeMed® podria ser util para diagnosti-
car el origen bacteriano en los pacientes adultos atendidos con
sospecha clinica de infeccion en el SUH, asi como que obtiene
un mejor rendimiento que la PCT, la PCR y el recuento de leu-
cocitos.
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