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Puntos clave

Antecedentes

El medio ambiente puede actuar como un reservorio de patégenos que
causan infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria (IRAS). En los
ultimos afios, ensayos de laboratorio y estudios clinicos han estudiado las
superficies de cobre, o aleaciones con al menos un 70 % de cobre, para
evaluar su capacidad de eliminar organismos patdgenos, incluyendo
cepas bacterianas asociadas a IRAS, virus de la gripe, virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) y hongos.

Objetivos

Los objetivos de esta revision se centraron en valorar la eficacia, efectividad y
seguridad de las superficies de cobre antimicrobianas en la prevencién de las
infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria en pacientes hospitalizados.

Fuente de los datos

Se consultaron MedLine, EMBASE, Web of Science y el registro de
ensayos clinicos de la Cochrane Library (2010-octubre de 2014). También
se buscéd en la base de datos del Centre for Reviews and Dissemination
(CRD), The Emergency Care Research Institute (ECRI), y el National
Institute for Health and Care Excellence (NICE), entre otras fuentes de
informacion.

Criterios de seleccion

Los estudios seleccionados incluyeron pacientes adultos hospitalizados en
habitaciones con superficies de cobre y en habitaciones con superficies
estdndar. Se incluyeron los estudios en los que se recogieron resultados
sobre incidencia de IRAS, mortalidad por IRAS y reduccién de la carga
bacteriana de las superficies de cobre vs. estandar.

Extraccion y sintesis de la informacion

La extraccion de la informacién procedente de los articulos seleccionados
y la evaluacién de la calidad fueron realizadas por dos investigadores.
El analisis critico y el nivel de evidencia se establecieron en base a lo
descrito por el Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN).
Se realiz6 una sintesis cualitativa de los resultados.
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Resultados

Se recuperaron 223 referencias, sin duplicados. Se seleccionaron 2 ensayos
clinicos aleatorizados, de alta y baja calidad, 5 estudios cuasi experimentales y
un informe de evaluacién de tecnologias sanitarias. Los resultados
mostraron una reducciéon de la tasa de incidencia de IRAS para los
pacientes en las habitaciones de Unidades de Cuidados Intensivos (UCI)
con superficies de cobre vs. estandar (0,034 vs. 0,081; p = 0,013). Para
IRAS y/o colonizacién por Staphylococcus aureus resistente a meticilina
(MRSA) o Enterococcus resistente a vancomicina (VRE) la tasa de
incidencia se redujo: 0,071 con superficies de cobre y 0,123 con superficies
estandar (p = 0,020). No hubo diferencias en cuanto a la mortalidad. La
carga bacteriana fue menor para las superficies de cobre que para las
estdndar, con una reduccién media que oscil6 entre el 83 % y 37 %. Todos
los microorganismos indicadores, excepto MRSA, fueron significativamente
mas bajos en las superficies de cobre, no hubo evidencia de resistencia al
cobre en los microorganismos indicadores aislados, y el ritmo de repoblacién
de las superficies tras la limpieza fue mas lento para las superficies de cobre
vs. estandar (12,4 CFU/h vs. 22,5 CFU/h, respectivamente).

Conclusiones

La introduccién de las superficies de cobre en el entorno de cuidados del
paciente redujo significativamente la carga bacteriana total; proporcionando
un entorno potencialmente mds seguro para los pacientes del hospital, los
trabajadores de salud y los visitantes. Los pacientes en habitaciones de UCI
con superficies de cobre tuvieron una tasa de incidencia significativamente
mas baja de IRAS en general y de IRAS y/o colonizacién por MRSA o
VRE que los pacientes tratados en habitaciones estdndar.
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Key points

Background

Environment may act as a reservoir for pathogens that cause healthcare-
associated infections (HAI). Laboratory assays and clinical studies have, in
recent years, studied copper or alloy surfaces with at least 70 % copper in
their composition, in order to assess their ability to eliminate pathogenic
organisms including bacterial strains associated with HAI, influenza virus,
HIV, and fungi.

Objectives

The objectives of this review focused on evaluating the efficiency, effectiveness
and safety of antimicrobial copper surfaces for prevention of healthcare-
acquired infections in hospitalized patients.

Data sources

The data sources consulted were Medline, EMBASE, Web of Science and
Clinical Trials Register of the Cochrane Library (until October 2014). We also
researched in the database of the Centre for Reviews and Dissemination
(CRD), The Emergency Care Research Institute (ECRI), the National
Institute of Health and Care Excellence (NICE), and other data sources.

Selection criteria

The selected studies (from 2010 to October 2014) included inpatient adults
in rooms with copper surfaces and in rooms with standard surfaces. The
studies included were those that reported results of hospital acquired
infection incidence and mortality, reduction of the microbial burden (MB)
for copper surfaces vs. standard surfaces.

Data collection and synthesis methods

Two investigators extracted the information and assessed the quality of
the selected articles. Critical analysis and level of evidence were
established according to the Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN). A qualitative synthesis of the results was performed.
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Results

Through the selecting process, 223 references were retrieved without
duplicates. The references finally selected for the study were two
randomised clinical trials, a high quality trial and a low quality one, five
cuasiexperimental studies and a health technology assessment report. The
outcomes showed a reduced incidence rate of HAI for patients in intensive
care unit (ICU) rooms equipped whith copper surfaces vs. standard surfaces
ICU rooms (0.081 vs. 0.034; p = 0.013). For HAI and/or methicillin-resistant
Staphylococcus aureus (MRSA) or vancomicin resistant Enterococcus
(VRE) colonization, the incidence rate decreased: 0.071 (copper sufaces) vs.
0.123 (standard surfaces) (p = 0.020). Mortality showed no differences. The
MB was lower for copper than standard surfaces, with a reduction in the
average MB ranging from 83 % to 37 %. All of other three outcomes for
indicator microorganisms, except MRSA, were significantly lower for copper
surfaces, there was no evidence of copper resistance in the isolated indicator
microorganisms and the repopulation rate of the surfaces after cleaning was
slower for copper vs. standard ones (12.4 CFU/h to 22.5 CFU/h).

Conclusion

The introduction of copper surfaces in the patient care environment
significantly reduced the overall MB, thus providing a potentially safer
environment for hospital patients, health-care workers and visitors.
Patients in ICU rooms with copper surfaces had a significantly lower
incidence rate of HAI and/or colonization with MRSA or VRE than did
patients treated in standard rooms.
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Descripcion de la tecnologia

Nombre de la tecnologia

Superficies de cobre antimicrobiano comercializadas como:

o Antimicrobial Copper Cu+™: Copper Development Association,
Inc. EE.UU.

e CuVerro®:Global Brass and Copper, Inc. EE.UU.
o MicroGuard®: PMX Industries, Inc. EE.UU.

e Revere Antimicrobial Copper™, Revere Antimicrobial Brass™:
Revere Copper Products. Inc. EE.UU.

e ECOBRASS®: Chase Brass and Copper Co, LLC. EE.UU.

o MD-Cus Antimicrobial Copper™: Technologies Sciences Group,
Inc. EE.UU.

e [ AG: Aurubis Buffalo, Inc. EE.UU.

Descripcion de la tecnologia

El cobre es un elemento esencial, en bajas concentraciones, para el
metabolismo de las células vegetales y animales. Se le asocian, desde la
antigiiedad, propiedades higiénicas para la prevencion de enfermedades,
siendo utilizado durante el siglo XX, antes de la era antibidtica, como
tratamiento para diversas patologias infecciosas!.

A nivel industrial se caracteriza por ser un metal ductil y maleable de
excelente conductividad eléctrica y térmica, capaz de incorporarse a otros
metales mediante aleaciones industriales que permite a los elementos que
las componen adquirir propiedades que de forma individual no tendrian en
su estado puro. Tanto el cobre como sus aleaciones son facilmente
moldeables pudiendo transformarse en diferentes productos de larga vida
util y con diferentes aplicaciones a nivel industrial, siendo de los pocos
materiales que puede reciclarse una y otra vez sin perder sus propiedades.
En la actualidad se estdn fabricando un gran nimero de objetos destinados
al entorno sanitario, considerandose el laton, por su facilidad para fundirse,
curvarse y prensarse, el mds utilizado de esta tecnologia®.

El cobre y sus aleaciones antimicrobianas estdn autorizados para la
fabricacion de componentes de las superficies de contacto que se utilizan
habitualmente en hospitales. De forma especifica en los hospitales, estas
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superficies de cobre las encontramos en paredes, manillas y tiradores de
puertas o armarios, superficies de apoyo de mobiliario en general, placas de
empuje y de apertura automatica de puertas, barras y barandillas de seguridad
de las camas, complementos de bafio (dispensadores de jabdn, grifos,
lavabos...), interruptores de la luz, dispositivos de llamada a personal de
enfermeria, carros de instrumental, boligrafos, teclados, ratén de ordenadores,
etc®. Sin embargo, estas aleaciones no pueden ser utilizadas para envasado de
alimentos ni para fabricar superficies que van a tener contacto con ellos?.

Todas las aleaciones utilizadas con estos fines tienen un porcentaje de
cobre superior al 60 %.

Mecanismo de accion

En la dltima década se ha revitalizado el concepto del cobre como
antimicrobiano, realizandose diferentes estudios clinicos y de laboratorio
para demostrar su eficacia; con idea de promover su integracién dentro de
la infraestructura hospitalaria como un elemento de ayuda en la lucha
contra las infecciones®.

Actividad bactericida: los estudios de laboratorio llevados a cabo bajo los
protocolos aprobados por la Agencia de Proteccion Ambiental de Estados
Unidos (EPA), han demostrado la capacidad del cobre para eliminar en las
primeras 2 horas desde el momento de contacto, a mds del 99,9 % de las
siguientes bacterias causantes de enfermedades: Staphylococcus aureus,
Enterobacter aerogenes, Escherichia coli O157:H7, Pseudomonas aeruginosa,
Enterococcus faecalis resistente a vancomicina y Staphylococcus aureus
resistente a metilicina (MRSA). En condiciones reales la eliminacién bacteriana
puede oscilar entre 10-15 minutos’. El mecanismo que explica la actividad
antibacteriana del cobre no esta totalmente identificado. Un elemento crucial en
la actividad antibacteriana es la capacidad del cobre para ceder y aceptar
electrones en un proceso continuo. Se ha propuesto la siguiente secuencia en la
eliminacién de bacterias por el cobre de las superficies*:

1. Los iones de cobre se desprenden de superficies de cobre
penetrando en la célula bacteriana y causan dafio a la membrana
citoplasmaética.

2. La ruptura de la membrana citoplasmatica favorece la entrada de
iones cobre, lo que conduce a una disfunciéon de la membrana y a
un aumento del estrés oxidativo.

3. A nivel citoplasmadtico se produce una alteracién de la sintesis
proteica y dafio funcional de enzimas esenciales.

4. Muerte celular y degradaciéon del ADN bacteriano.
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Actividad antiviral del cobre: los mecanismos de acciéon implicados son la
inactivacion de una enzima proteasa importante para la replicacién viral y
dafio a nivel de la envoltura fosfolipidica®.

Actividad antifingica del cobre: el mecanismo de accién estd
relacionado con un proceso complejo denominado “muerte por contacto”
en el cual se produce un dafio a la membrana citoplasmatica, que se
despolariza (se desconoce si el dafio afecta a las proteinas o los lipidos de
la membrana), lo que facilita la entrada de iones de cobre a la célula,
amplificando el dafio y secundariamente produciendo un aumento en el
estrés oxidativo, sin apreciar dafio aparente del ADN de estas células!’.

La tasa de inactivacién microbiana por el cobre puede verse afectada
por la temperatura, la concentracién de cobre y el tipo de microorganismo
con el que estd en contacto.

Las resistencias de los microorganismos al cobre se considera muy
poco probable por tres razones!'!!:

1. El cobre y las aleaciones de cobre estdn siendo utilizadas desde
hace miles de afios y, hasta la fecha, no se ha demostrado que
haya ningiin microorganismo resistente.

2. El cobre elimina microorganismos de multiples maneras en lugar
de actuar de una forma especifica.

3. Los microorganismos se eliminan antes de que puedan
multiplicarse, el ADN de la célula se degrada completamente por
lo que no pueden pasar material genético que les permita
evolucionar y desarrollar resistencia.

Segtin la Agencia de Proteccion Ambiental de Estados Unidos (EPA),
las superficies fabricadas con aleaciones de cobre han demostrado que
reducen la contaminacién microbiana, pero esto no necesariamente evita
la infeccién cruzadaZ.

Medidas de conservacién y mantenimiento>:

1. No deben aplicarse aceites, ceras, esmaltes, pinturas ni otros
revestimientos sobre estas superficies.

2. Necesitan limpiarse y desinfectarse de la misma manera que
cualquier otra superficie de contacto, para eliminar la suciedad
que pueda impedir el contacto con el cobre.

3. Pueden utilizarse para su limpieza los materiales de limpieza y
desinfeccién que se emplean habitualmente en los hospitales.
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Estado de desarrollo de la tecnologia

La EPA, el 29 de febrero de 2008 tenia registradas 275 aleaciones de cobre
como materiales antimicrobianos'2.

Las aleaciones registradas se clasifican en 6 grupos, en funcién del
porcentaje de cobre que contienen en su composicidon. En la actualidad se
encuentran registradas mds de 450 aleaciones con un porcentaje superior al
60 % bajo diferentes marcas registradas? (Tabla 1).

Tabla 1. Aleaciones de cobre registradas
Grupo % de Cobre Marca Registrada

| 96,2 % Antimicrobial Copper Alloys Group |
MicroGuard® |
Revere Antimicrobial Copper™,
CuVerro® IV
LAG 1
MD-CUx 1

] 91,3 % Antimicrobial Copper Alloys Group Il
MicroGuard Il
CuVerro® V
LAG 2
MD-CUz 2

1 82,6 % Antimicrobial Copper Alloys Group Il
MicroGuard IlI
CuVerro® llI
LAG 3

v 73 % Antimicrobial Copper Alloys Group IV
MicroGuard IV
Revere Antimicrobial Brass™
CuVerro® I
ECO BRASS
LAG 4
MD-CU2 3

\' 66,5 % Antimicrobial Copper Alloys Group V
MicroGuard V
CuVerro® |
LAG 5
MD-CUz 4

vi 62 % Antimicrobial Copper Alloys Group VI
LAG 6

Difusion

Desde su registro por la EPA en febrero de 2008, el nimero de instalaciones
que han optado por utilizar superficies de cobre ha aumentado en todo el
mundo. Se han utilizado tanto en centros sanitarios como en espacios de alto

transito de personas como aeropuertos, autobuses, colegios, residencias de
ancianos o guarderias®. La primera instalacion de este tipo se realizé en 2009

22 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



en la clinica Ochiai, en Japén, donde se utiliz6 cobre antimicrobiano en
paredes y otras superficies.

En la actualidad, Europa es el continente en el que mds instalaciones
de cobre antimicrobiano se han realizado, con un total de 75 (48 en centros
sanitarios y 27 en centros no sanitarios) (Anexo 1).

En Espafia hay dos hospitales que disponen de esta tecnologia'>:

¢ El Hospital Vall d'Hebron de Barcelona instalé en abril de 2013,
en su Unidad de Fibrosis Quistica, placas de cobre en todas las
superficies de contacto (paredes, puertas, mostradores, manillas de
las puertas).

e El Hospital Universitario de Ceuta realizé un ensayo clinico en
julio de 2012 dentro de su unidad de cuidados intensivos (UCI), en
el que se midié la contaminacién bacteriana de tiradores de
puertas fabricados con cobre frente a otros de acero inoxidable.

Tecnologias alternativas

Los acabados y mobiliario de las diferentes unidades o quiréfanos deben
disefiarse como respuestas a las necesidades de confort, limpieza,
mantenimiento y seguridad!“.

Los materiales mds frecuentemente utilizados en acabados de
interiores en hospitales son:

e PVC o policloruro de vinilo'*!>1, es un polimero obtenido de dos
materias primas naturales, el cloruro de sodio o sal comun y petréleo
o gas natural. Suele utilizarse en marcos de puertas y ventanas,
persianas, zocalos, suelos, paredes, ldminas para impermeabilizacién
(techos, suelos), tuberias, canalizacién eléctrica y telecomunicaciones.
A nivel hospitalario los materiales de vinilo son recomendados para
los acabados de suelos y de paramentos (paredes), ya que es un
material resistente con capacidad para soportar un peso elevado y
golpes con objetos de gran tamaifio (carros, equipos portatiles
pesados). Permite una solucién continua (mediante el sellado de
juntas) que facilita la limpieza intensiva del material en condiciones
de humedad, siendo una superficie lisa fundamental para su
aplicacion en el suelo. Posee buen comportamiento actstico, puede
ser antideslizante antiestdtico, conductivo y disipativo, resistente a
los materiales quimicos, no degradable, reciclable e ignifugo.

e Laminados compactos de alta presion fendlicos (resina+celulosa)?’, para
su ubicacién en panelables de pared de pasillos y habitaciones de
pacientes. Son placas constituidas por capas de fibra basadas en madera
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(papel y/o madera) impregnados con resinas termoestables unidas a
una capa superficial a una o ambas caras. Esta capa puede ser
decorada o coloreada y se le afiade una capa de acabado transparente
sometiéndose posteriormente a una tecnologia de curado por descargas
de electrones para mejorar su resistencia al rayado y de proteccién de la
luz. Constituye un material homogéneo no poroso. A su vez este
material también se puede utilizar en mobiliario de laboratorio,
encimeras y en acabados de puertas en habitaciones de pacientes.

Acero inoxidable!®, es un material compuesto por cualquier tipo
de acero aleado cuya proporcién contenga como minimo 10,5 %
de cromo, pero no més de 1,2 % de carbono, con cualquier otro
elemento de aleaciéon o sin él. Contiene cromo, niquel y otros
elementos de aleacidon que lo mantienen brillante y resistente a la
corrosion a pesar de la accion de la humedad o de 4dcidos y gases,
lo que le da una apariencia limpia, de ahi que sea un metal
utilizado en el ambiente sanitario. Algunos aceros inoxidables
son muy duros mientras que otros son muy resistentes y
mantienen esa resistencia durante largos periodos a temperaturas
extremas. No se le conoce ninguna ventaja antimicrobiana
inherente. Este material podemos encontrarlo en manillas y
tiradores de puertas, placas de empuje y de proteccion de
puertas, barras de camas, sillones, sillas, grifos, lavamanos de
quiréfanos, carros de medicaciéon, bandejas, barras de porta
sueros, etc. Se pueden utilizar como acabado para puertas de
quiréfano®.

Aluminio®, metal no ferromagnético tutil en ingenieria de
materiales. Es un material blando y maleable con alta resistencia
a la corrosién, para mejorar sus propiedades mecdnicas y
aumentar su dureza debe alearse con otros elementos como
magnesio, manganeso, cobre, zinc y silicio. Estas aleaciones son
modelables y reciclables. Puede anodizarse (proceso de oxidacién
basado en la electrdlisis para obtener artificialmente una
pelicula de 6xido de mayor espesor) para protegerse de la accién
de agentes atmosféricos. Se utiliza en carpinteria metdlica. En la
actualidad hay pasamanos para pasillos realizados en este
material satinado en plata junto con PVC en su recubrimiento.
La unién de ambos materiales se realiza mediante juntas
bacteriostéticas?!.

Superficies de cuarzo resinas®?, son superficies resistentes no
porosas de alta resistencia a las manchas, al dcido, al rayado y a los
impactos debido al porcentaje de cuarzo (94 %) y a la elasticidad
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que proporciona la resina de poliéster que en ocasiones pueden
tener una proteccion bactericida al afiadir plata. Suelen instalarse
como encimeras de bafio y cocinas.

e Superficies de cerdmica esmaltada para accesorios de bafo
(inodoros, lavabos...).
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Caracteristicas clinicas

Tipo de tecnologia

Preventiva.

Ambito de aplicacién de la tecnologia

Hospitalario.

Indicaciones

Las superficies de cobre antimicrobiano y sus aleaciones estarian indicadas
para su instalacién en aquellas superficies que con mayor frecuencia son
manipuladas por el paciente, los profesionales y los visitantes en el entorno
sanitario y, fundamentalmente, en aquellas unidades donde existe una
mayor prevalencia de infeccién relacionada con la asistencia sanitaria
(IRAS) como unidades de cuidados intensivos, unidades donde se presta
atenciéon a pacientes inmunodeprimidos, unidades quirdrgicas, unidades
oncoldgicas y médicas®, siendo estas superficies un complemento y no un
sustituto de los procedimientos estandar del control de infecciones?.

Las IRAS son aquellas infecciones que tienen relacién con précticas
asistenciales en pacientes hospitalizados o ambulatorios, incluyendo
también las infecciones ocupacionales contraidas por el personal sanitario®?.
Son un efecto adverso de la asistencia sanitaria y uno de los principales
problemas sanitarios en los paises desarrollados, debido a la morbimortalidad
y a los costes derivados de ellas®. Dentro de la definicién de las IRAS se
recoge la infeccidén hospitalaria o nosocomial clasica, que son infecciones
adquiridas durante la estancia en un hospital y que no estaban presentes ni
en el periodo de incubacién ni en el momento de ingreso del paciente??+%,

Los factores que influyen en la aparicién de estas infecciones son la
reduccion de la inmunidad de los pacientes, la mayor variedad de
procedimientos médicos, el aumento de las técnicas invasivas que crean
posibles vias de infeccién y la proliferacion de bacterias multirresistentes
(BMR) en las que el nimero de antibidticos activos frente a ellas es cada
vez menor>.
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Los principales tipos de IRAS son la infeccién respiratoria, la quirtdrgica,
la urinaria y la bacteriemia. En la actualidad, estas infecciones estdn
relacionadas con procedimientos asistenciales invasivos. Asi la infeccion
urinaria se asocia con el cateterismo urinario, la infeccién quirdrgica con el
procedimiento quirdrgico, la infecciéon respiratoria con la ventilacién
mecdnica invasiva y la bacteriemia se relaciona con la insercién de
catéteres vasculares”.

A su vez, en el ambiente hospitalario, estos patégenos bacterianos
tienen capacidad de producir biopeliculas y colonizar diferentes superficies
pudiendo sobrevivir durante largos periodos de tiempo, contaminando
equipos y dispositivos médicos?®. De este modo, patégenos presentes en
superficies, pueden transmitirse desde estos reservorios, de paciente a
paciente y del personal sanitario o visitantes a los pacientes mediante las
manos o equipo médico. Los periodos de permanencia de algunos de estos
microorganismos implicados en las superficies son®:

o MRSA: 7 dias a 7 meses.

e Acinetobacter spp: 3 dias a 5 meses.
o Enterococcus spp: 5 dias a 4 meses.

o Clostridium difficile: mas de 5 meses.
o Virus influenza: 2 dias.

e Norovirus: 7 dias.

e Rotavirus: 2 meses.

Numero de pacientes

En EE.UU. durante el afio 2011, 1 de cada 25 pacientes ingresados (4 %)
presenté al menos una IRAS, siendo las mds comunes la neumonia y la
infeccién de la herida quirdrgica con un 21,8 % del total de localizaciones™.
Los Centros para el Control y Prevenciéon de Enfermedades (CDC)
estimaron 722.000 IRAS en los hospitales de EE.UU. a las que atribuyeron
75.000 defunciones®-!. En Canad4, segtn el informe de la Agencia de Salud
Publica 2013, mas de 200.000 pacientes contraen IRAS cada afio y de ellos
mas de 8.000 mueren como resultado de la infeccién®.

En Europa se estima que 4,1 millones de pacientes al afio adquieren
una infeccién relacionada con la asistencia sanitaria; de estos pacientes
alrededor de 37.000 fallecieron a causa de la infeccion®. El Estudio de
Prevalencia EPPS-2013, en el que participaron 19 estados europeos con la
participaciéon de 1.181 hospitales (77.264 pacientes) informé que la
prevalencia de pacientes hospitalizados con al menos una IRAS fue de 3,4 %
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(0,4 % —7,1 %), siendo la infeccién respiratoria y la infeccién urinaria las
mads prevalentes con un 31,2 %3

En Espafia, el Estudio Nacional de Vigilancia de Infeccion
Nosocomial en Servicios de Medicina Intensiva (ENVIN-HELIC) 2013
informé que la tasa de neumonia asociada a ventilacién mecénica fue de
6,87 episodios de neumonia por 1.000 dias de ventilacion mecénica,
bacteriemia primaria asociada a catéter central (CVC) 2,77 episodios por
1.000 dias de CVC, infeccién urinaria asociada a sondaje urinario
3,91 episodios por 1.000 dias de sondaje®. El Estudio Prevalencia de las
Infecciones Nosocomiales en Espafia (EPINE-EPPS) 2013 en el que
participaron 281 hospitales (56.067 pacientes), mostré que la prevalencia
de pacientes con infeccion nosocomial fue 7,56 % mientras que la
prevalencia de infecciones nosocomiales fue 8,34 %. La localizacién mds
frecuente fue la herida quirdrgica tanto en prevalencia de pacientes
infectados como en prevalencia de infeccidn, con 2,2 % respectivamente®.

En Andalucia, el Plan de Vigilancia y Control de Infecciones en
Andalucia (PVCIN) 2012, informé que la tasa de incidencia global de
infeccién nosocomial en UCI fue de 17 infecciones nosocomiales por cada
1.000 pacientes-dia de estancia en UCI (IC 95 %: 15,9 - 18,1). En cuando
al tipo de UCI, la tasa de incidencia fue de 17 para las generales y de
15,8 infecciones nosocomiales por cada 1.000 pacientes-dia de estancia
(IC95 %:13,9-17,7) en las neonatales. En relacién a las infecciones
nosocomiales relacionadas a procedimientos invasivos, la tasa de
incidencia de neumonias relacionadas con ventilacion mecénica fue de
11,2 (IC 95 %: 9,8 — 12,7) neumonias por 1.000 pacientes-dia de utilizacién
de ventilacién mecdnica, 2,8 infecciones urinarias por 1.000 pacientes-dia
de utilizacién de sonda y 3 bacteriemias primarias por 1.000 pacientes-dia
de utilizacién de catéter venoso central primarias asociadas a catéteres
venosos centrales (CVC). La incidencia acumulada de pacientes con
infeccién fue de 6,7 por cada 100 pacientes ingresados en UCI, mientras
que la incidencia acumulada de infecciones nosocomiales ha sido de
9,6 por cada 100 pacientes ingresados en UCI. La prevalencia de infeccion
nosocomial fue de un 7,7 % (IC 95 %: 7,1 — 8,3) mientras que la prevalencia
de pacientes con infeccién nosocomial fue de 6,7 % (IC 95 %: 6,2 —7,3)%.
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Justificacion

Este informe de evaluacion ha sido realizado a peticidon de la Comision de
Prestaciones, Aseguramiento y Financiacién, dependiente del Consejo
Interterritorial del Sistema Nacional de Salud, a propuesta del Ministerio
de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad.

El Observatorio de Tecnologias Emergentes de la Agencia de
Evaluacién de Tecnologias Sanitarias de Andalucia (AETSA) detecta,
prioriza y evalia las tecnologias nuevas y emergentes, proporcionando
herramientas que anticipan el impacto de estas y ayudan a la toma de
decisiones por parte de la Administraciéon Sanitaria y el personal sanitario.

En la actualidad, las TRAS provocan una elevada morbilidad y
mortalidad, prolongan la hospitalizacion y suponen un elevado coste para el
paciente y el sistema sanitario. A nivel hospitalario, los microorganismos, y
en especial las bacterias multirresistentes, pueden colonizar a pacientes,
trabajadores de salud (manos, ropa y equipamiento), dispositivos permanentes
y superficies ambientales pudiendo persistir durante meses sobre los
materiales utilizados para la fabricacion de los objetos utilizados en los
hospitales y manipulados a diario, facilitando su transmision.

Por ello, ante el resurgimiento del concepto del cobre como elemento
con una actividad antimicrobiana intrinseca, se propone su uso como
material para las superficies en el d&mbito hospitalario frente a las superficies
estandar, como una medida para disminuir las IRAS.
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Objetivos

Los objetivos generales de los informes de sintesis de tecnologias
emergentes son:

e Detectar precozmente nuevas tecnologias o cambios en las existentes
con impacto potencial sobre el Sistema Sanitario.

¢ Sintetizar la informacién disponible sobre las tecnologias detectadas.

e Aportar informacion actualizada que ayude a la toma de decisiones
en los distintos niveles del Sistema Sanitario.

Con este trabajo se pretende dar respuesta a la siguiente pregunta de
investigacion:

JSon las superficies de cobre eficaces, efectivas y seguras para
disminuir la carga bacteriana de las superficies en el ambiente
hospitalario, la incidencia y la mortalidad por infecciones relacionadas
con la asistencia sanitaria comparadas con las superficies utilizadas
habitualmente, en pacientes hospitalizados?

Los objetivos especificos se centran en valorar la seguridad, la
eficacia y la efectividad, en términos de disminucién de la carga bacteriana
medioambiental y de la incidencia y mortalidad por infecciones relacionadas
con la asistencia sanitaria, de las superficies de cobre antimicrobiano en
pacientes hospitalizados.
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Metodologia

1. Tipo de estudio

Revisién sistemdtica de la literatura siguiendo las recomendaciones
recogidas por la declaracion PRISMA*. La sintesis de los resultados se
realizé de forma cualitativa.

2. Busqueda

La busqueda se centré en localizar estudios con grupo control. Las
siguientes bases de datos referenciales fueron consultadas hasta octubre
de 2014: Medline, EMBASE, Web of Science y el registro de ensayos
clinicos de la Cochrane Library. También se buscé en la Red Internacional
de Agencias de Evaluacion de Tecnologias (INAHTA) a través de la base
de datos del Centre for Reviews and Dissemination (CRD), en el
International Information Network on New and Emerging Health
Technologies (EuroScan) y en el registro de ensayos clinicos norteamericano
ClinicalTrials.gov (http://clinicaltrial.gov/).

Se realiz6 una revision manual en los sitios WEB de agencias no
incluidas en INAHTA y de instituciones nacionales e internacionales como
el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), los Centers for Disease Control and Prevention
(CDC), European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC),
Public Health Agency of Canada, The Emergency Care Research Institute
(ECRI), National Institute for Health and Care Excellence (NICE) y la
Environmental Protection Agency (EPA), asi como una revision secundaria
a partir de las referencias bibliogréficas de los articulos recuperados.

La estrategia de busqueda se muestra en el Anexo 2.

3. Criterios de seleccion de los articulos
recuperados

Criterios de inclusiéon

¢ Poblacién: pacientes hospitalizados.

e Intervencidn: superficies de cobre antimicrobiano.
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e Comparacion: otras superficies utilizadas en la actualidad en el
ambito sanitario.

o Resultados: seguridad, eficacia y efectividad en términos de disminucién
de la carga bacteriana medioambiental, de disminucién de la incidencia
y mortalidad por IRAS.

Criterios de exclusion

o Estudios no originales: revisiones narrativas, cartas al director,
editoriales, notas.

e Abstracts de congresos.

¢ Estudios preclinicos realizados sobre animales, ex vivo o in vitro.

4. Extraccidon de los datos

Las variables recogidas incluyeron informacién general, como el autor, el
pais, el afio de publicacién, los objetivos, las caracteristicas de los
pacientes, asi como de la intervencion y el seguimiento. Variables
especificas incluyeron indicadores de seguridad en términos de frecuencia
y severidad de las reacciones adversas, indicadores de eficacia en términos
de disminucién de la carga bacteriana medioambiental y de efectividad en
términos de incidencia y mortalidad por infecciones relacionadas con la
asistencia sanitaria.

5. Evaluacion de la calidad metodoldgica

La evaluacion de la calidad metodoldgica se realizé de forma
independiente por dos investigadores resolviendo los posibles desacuerdos
por consenso. Para la valoracion del riesgo de sesgo en el establecimiento
de la calidad de los articulos originales se siguieron los criterios
recomendados por Colaboracién Cochrane®. Para la valoracién de la
calidad metodoldgica se utilizé la escala SIGN 50%. El método seguido
para establecer el nivel de evidencia fue el descrito por el Scottish
Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)Y,
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Resultados

Resultado de la busqueda

Como resultado de la bisqueda en las bases de datos referenciales Medline,
Embase y Web of Science asi como otras fuentes de datos, se recuperaron
284 referencias bibliograficas. Después de eliminar las 61 referencias
duplicadas, se procedié a la seleccién de las citas por titulo y resumen,
segin los criterios de inclusion y exclusidn expuestos anteriormente.
Se recuperaron 14 articulos a texto completo, 6 de los cuales se descartaron
en el posterior proceso de discriminacion, quedando para su andlisis final
8 documentos (Anexo 3).

Descripcion y calidad de los articulos

Se han seleccionado 7 articulos originales, 2 fueron ensayos clinicos (ECA)
y 5 estudios cuasi experimentales. Ademads, se recuperd un informe de
sintesis de tecnologias emergentes publicado por el Instituto ECRI.

Informes de sintesis de tecnologias emergentes

El instituto ECRI publicé un informe de sintesis* donde recogié los
ensayos clinicos registrados en Clinicaltrials.gov, uno en curso en el
momento de publicaciéon del informe y los ensayos clinicos finalizados y
publicados entre 2012-2013 aportando los restimenes de dichos estudios.
De estos estudios, 3 tuvieron como objetivo primario medir la carga
bacteriana en superficies de cobre frente a superficies estdndar, Schmidt
et al. 2012, Rai et al. 2012, Karpanen et al. 2012, mientras que Salgado et al.
2013, tuvo como objetivo primario comparar la incidencia de IRAS y/o
colonizaciéon por MRSA o VRE en habitaciones de UCI con y sin
superficies de cobre. De estos estudios, solo uno de ellos (Rai et al. 2012)
no ha sido incluido en la presente revisiéon por realizarse en el dmbito
ambulatorio. Los autores del informe se limitaron a describir los resultados
de los estudios originales. No se recogieron conclusiones debido a que no
se realizé una evaluacion de la calidad de los disefios ni de los resultados,
por lo que no se pudo garantizar la validez de los resultados obtenidos.
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Ensayos clinicos

Los 2 ECA tuvieron un disefio en paralelo. Salgado et al* fue
multicéntrico, realizado en 3 UCI de EE.UU.; 2 UCI médicas, dotadas con
17 y 8 camas, respectivamente y una UCI médico-quirirgica con 20 camas.
El periodo de seguimiento fue de 11 meses (julio de 2010-junio de 2011).
El segundo trabajo, Rivero et al.®, se realizé en una UCI de adultos con
14 camas, durante un periodo de seguimiento inicial de 24 meses aunque se
dio por finalizado a mitad de seguimiento (mayo de 2011-mayo 2012)
(Tabla 2).

Descripcién de la poblacién

El ndmero de pacientes participantes en los estudios oscilo entre 441 y 650
aunque se incluyeron respectivamente solo para el andlisis (andlisis de los
resultados por protocolo) 440 pacientes® y 614 pacientes®?. Se considerd
criterio de inclusién una estancia mayor a 24 horas en la UCI*.

La media de edad de los pacientes oscil6é entre 51,5 y 60,4 afios
habiendo en ambos estudios predominio de hombres (53,2 % — 62,9 %) de
etnia blanca (66,5 %) frente a afroamericanos (29,97 %)*. A su ingreso en
UCI la mortalidad esperada de los pacientes fue de un 40 % calculada
seglin la escala de severidad o gravedad de enfermedades APACHE II*
(mediana 23, rango intercuartilico 18 —28). Un 47,6 % fue diagnosticado
de infeccidn, sin especificar si estuvo asociada a la hospitalizacién, en el
momento de su admisién en UCI®, estos datos no se recogieron en el
estudio de Rivero et al*® quienes si aportaron informacién sobre
comorbilidades de los pacientes, que fue similar en ambos grupos®.

En el estudio de Rivero et al.#, el numero de pacientes sometidos
a procedimientos invasivos y el promedio de dias de exposicion por
pacientes fue, en el grupo intervencién (GI) y grupo control (GC),
respectivamente, para ventilacion mecdnica, 189 (media de 9,3 dias) y
177 (media de 10,8 dias), para catéter urinario 221 (media de 10,6 dias)
y 216 (media de 10,2 dias) y para catéter venoso central 214 (media
10,4) y 210 (media de 9,6 dias)*, no siendo recogidos estos datos en el
estudio de Salgado et al.** que sin embargo si informé de una mediana
de estancia de 4 dias en ambos grupos a estudio (p = 0,74).

4342

*APACHE 1II: 0 — 4 (mortalidad 4 %), 5 -9 (mortalidad 8 %), 10 — 14 (mortalidad 15 %),
15-19 (mortalidad 25 %), 20 -24 (mortalidad 40 %), 25-29 (mortalidad 55 %),
30 — 34 (mortalidad 75 %), > 34 (mortalidad 85 %).
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Descripcién de la intervenciéon

Intervencion a estudio. Superficies de cobre antimicrobiano

Las superficies fueron fabricadas por el mismo fabricante para los tres
hospitales del estudio multicéntrico, con diferentes aleaciones de cobre
solido registradas por la EPA, aunque no se explicitd el porcentaje de
cobre de las diferentes superficies. La aleacién utilizada en el estudio de
Rivero et al.** fue UNS 11000 (99 % cobre).

El ndmero de habitaciones con superficies de cobre estuvo entre 7 y 8.
Se introdujeron de 4 a 6 superficies en cada habitacion, siendo las mads
frecuentes (por ser las areas mas tocadas por pacientes, familiares y
sanitarios) las barandillas de camas, mesas de apoyo en las camas, porta
sueros y brazos de la silla de visitas. Las superficies se introdujeron 9 meses
antes de iniciarse el estudio en el trabajo de Salgado er al.*, sin embargo, los
autores declararon que no todas estas superficies estuvieron presentes en el
100 % de las habitaciones ya que solo 137 pacientes del grupo intervencién
(46,6 %) tuvieron todas las superficies de cobre durante su estancia.

Intervencion control. Superficies estandar

En ambos ensayos*# las superficies utilizadas como control fueron las
mismas que las utilizadas en la intervencién en cada una de las UCI
realizadas con los materiales habituales que se usan en el ambito
hospitalario para fabricar dichas superficies, aunque sin detallar cudles
fueron esos materiales en ninguno de los estudios. El nimero de
habitaciones control fue similar para cada intervencién en los diferentes
hospitales. Al igual que en el grupo intervencién no todas las habitaciones
en el grupo control estuvieron libres por completo de superficies de cobre,
solo 277 pacientes de este grupo (86,6 %) no estuvieron en contacto con
alguna superficie de cobre durante su estancia®.

Cointervenciones

Se aplicaron los protocolos de limpieza y desinfeccién establecidos para cada
hospital sin adopcién de medidas adicionales para la prevencién de las
IRAS. En relacién a los detergentes y desinfectantes empleados se utilizaron
para ambas superficies desinfectantes con sales de amonio cuaternario para
rutina y limpieza terminal (Virex 256®) y etilenglicol monobutil éter junto a
cloruro de disobutil-fenoxi-etoxietil-dimetil-bencil amonio para limpieza de
manchas y equipamiento (Cavicide®). Se utilizé hipoclorito sédico para
habitaciones en las que hubiesen ingresado pacientes con Clostridium
difficile (Dispatch®)*. Sin embargo, en el estudio de Rivero et al® la
limpieza y desinfeccion de las superficies de cobre se realiz6 con solucién de
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acido citrico 0,6 % por recomendacién del fabricante mientras que para las
superficies estandar se utilizé desinfectantes con amonio cuaternario. La
monitorizacién de la higiene de manos se realizd en todas las UCI del
estudio multicéntrico®.

En el estudio de Rivero et al.®, la indicacién de antimicrobianos fue
realizada por los facultativos responsables del paciente. No se hizo ninguna
referencia a este respecto en el estudio de Salgado et al.*.

Descripcidn de las medidas de resultado

Medidas de efectividad: Incidencia

Densidad de incidencia de IRAS asociadas a procedimientos invasivos,
calculada como el niimero de pacientes nuevos que adquirieron un
evento en el periodo de estudio expresado por 1.000 personas-dia®.

o0 Neumonia asociada a ventilacion mecédnica (NAV).
0 Bacteriemia asociada a catéter central (BACVC).

0 Infeccion de tracto urinario asociada a catéter urinario
(ITUACQC).

Incidencia acumulada global de IRAS** expresada en porcentaje.

Incidencia acumulada de IRAS y/o colonizaciéon” por MRSA (medida
en 3 UCI, muestra nasal) o VRE (medida en 2 UCI, muestra
perirrectal) expresada en porcentaje: colonizacion definida como la
presencia de microorganismos en mucosas nasal o perirrectal sin
causar signos ni sintomas clinicos adversos®.

Eventos (bacteriemia, neumonta, infeccién del tracto urinario y otras
IRAS) expresados en valor absoluto, definidos segin el National
Healthcare Safety Network®* y sin indicar los criterios diagnésticos
utilizados en el estudio de Rivero et al. .

Incidencia acumulada de colonizacién por MRSA (medida en 3 UCI,
muestra nasal) o VRE (medida en 2 UCI, muestra perirrectal)®
expresada en porcentaje.

Andlisis de regresién logistica multivariante®, donde la variable
dependiente fue la IRAS y/o colonizacion y las variables independientes
las diferentes caracteristicas demogréficas y clinicas de los pacientes.

Medidas de efectividad: Mortalidad

40

Mortalidad en UCI expresada en porcentaje*.

Mortalidad asociada a IRAS, calculada en 96 de los 97 pacientes
fallecidos, expresada en valores absolutos®.
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Otros resultados

Media de dias de aparicion de la primera IRAS segtin localizacién®y total®,

Tabla 2. Caracteristicas de los ensayos clinicos incluidos en el analisis

Salgado 2013

Caracteristicas generales

Rivero 2014%

Pais de Estados Unidos Chile
realizacion
Tipo de disefio Paralelo y multicéntrico Paralelo
Periodode i 5010 - Junio 2011 Mayo 2011 - Mayo 2012
estudio
Hospital Médico Universitario de Carolina del
Sur (660 camas):UCI médica (17 camas) )
Lugar de Centro Oncolégico Sloan-Kettering, Nueva York Hosplta! Gallles et Bur.en,
estudio (440 camas):UCI médico-quirtrgica (20 camas) alparalsoiossicamas)
’ UCI de adultos (14 camas)
Centro Médico Ralph H. Johnson, Carolina del
Sur (98 camas):UCI médica (8 camas)
Poblacion del estudio
ﬁ:}ﬁ:&i Ingreso en UCI Ingreso en UCI > 24 horas
N Gl:294 Gl:223
GC:320 GC:217
Edad en anos Gl:51 (15 - 91)
(X+SD o 60,4+14,9 GC:51,1 (15 - 86)
rango) p =07
Gl:62,93 Gl:51,1
Hombres (%) GC:62,19 GC:55,3
p = 0,85 p =03
Asiaticos: GC:1,74; Gl:2,61
Afroamericanos: GC:27,18; Gl:32,57
Etnia (%) Blanca: GC:68,99; Gl:64,17 ND
Hispanos: GC:1,39; Gl:0,65
Otros: GC:0,70; Gl:0
< 20: GI:10,48; GC:34,69
o 20-30: GI:40,82; GC:45,31
G R E) 31-40: Gl:16,67; GC:18,13 G
> 40: Gl:2,04; GC:1,88
Gl GC p
Diabetes 33 27 0,4
Mellitus
Hipertension 86 78 0,5
arterial
Antecedentes ND Tabaquismo 29 22 03
mérbidos (N) Alcoholismo 14 10 04
Otros 20 23 0,5
Media de 2 2 0,8
comorbilidad
es al ingreso
por paciente
Infeccionen el  Gl:47,62
momento del GC:52,81 ND
ingreso (%) p = 0,20
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Tabla 2. Caracteristicas de los ensayos clinicos incluidos en el analisis (continuacion)

Salgado 2013
Intervencion

6 superficies de cobre/ habitacién
4 superficies comunes:
-barandillas de cama
-mesa de cama del paciente
-reposabrazos de silla para visitas
-porta sueros
2 superficies diferentes:

Rivero 2014*

4 superficies de cobre/habitacion
-barandillas de cama

-mesa de cama del paciente

-2 porta sueros

Prueba de Hospital Médico Universitario de Carolina del Sur:
estudio -interruptor de llamada de enfermeria

-bisel de monitor de pantalla tactil

Centro Oncoldgico Sloan-Kettering:

-ratén de ordenador

-visel de monitor tactil

Centro Médico Ralph H. Johnson:

-interruptor de llamada de enfermeria

-superficie de sujecion de ordenador portatil
e c!e Superficies estandar/habitacion Superficies estandar/habitacion
referencia

Medidas de resultado

-IA de IRAS -DI de IRAS asociados a

-1A de IRAS y/o colonizacién por MRSA o VRE procedimientos
Incidencia —Eventos,.bagteriemia, neumonia, infeccién del  -IA global de |RA_S _

tracto urinario y otras IRAS (N) -Eventos, bacteriemia,

-IA de colonizacién por MRSA o VRE (%) neumonia, infeccion del tracto

-Andlisis de regresion logistica multivariante urinario (N)
Mortalidad Global en UCI (%) Asociada a IRAS (N)
Otros Media de dias de aparicién de la primera IRAS Media de dias de aparicién de la
resultados total primera IRAS segun localizacion

APACHE: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; DI: densidad de incidencia/1.000 personas-dia; Gl: grupo
intervencién; GC: grupo control; IA: incidencia acumulada; IRAS: infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria;
MRSA: Staphylococcus aureus resistente a meticilina; N=ntmero; ND: informacién no disponible; SD: desviacién
estandar; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos; VRE: Enterococcus resistente a vancomicina.

Descripciéon de la calidad de los articulos

La calidad fue alta para el estudio de Salgado et al.** y baja para el estudio
de Rivero et al.® [nivel de evidencia 1++ y 1-, respectivamente (Tabla 3)].
El principal problema metodoldgico fue el sesgo de realizacion, ya que no
fue posible realizar el cegamiento ni de pacientes ni del personal debido a
las caracteristicas de la intervencién. Los investigadores intentaron
minimizar la provisiéon desigual de los cuidados sanitarios mediante el
disefio de protocolos.

Tabla 3. Nivel de evidencia de los ensayos clinicos aleatorizados

Articulo Nivel de evidencia
Salgado 2013* 1++
Rivero 2014* 1-

42 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



Evaluacion del sesgo de seleccién

Se apreci6 bajo riesgo de sesgo para el estudio de Salgado er al.? e incierto
para el estudio de Rivero er al.* Aunque la secuencia de aleatorizacion fue por
disponibilidad de las camas, en ambos grupos, en Salgado et al.* el personal
del servicio de admision estuvo cegado en cuanto a qué habitaciones de UCI
tenian o no superficies de cobre. A su vez, los autores realizaron un andlisis
multivariante en el que, ajustando por el APACHEII y el tener o no una
infeccion al ingreso no influy6 en la asignacién de la habitacién. Sin embargo,
Rivero et al.® no ofrecié informacién sobre al cegamiento del personal de
admisién en relacién con este aspecto ni con otras variables que pudieran
influir en la homogeneidad de los grupos (Figura 1).

Falt6 informacién en relacién con caracteristicas directamente
relacionadas con un mayor o menor riesgo de IRAS (como los
procedimientos invasivos realizados*?) e incluso no se hizo referencia a si la
infeccién al ingreso estaba relacionada a cuidados previos en el entorno
sanitario®*. No obstante, la comparacién entre grupos, con las variables
seleccionadas, mostré homogeneidad entre los participantes.

Figura 1. Evaluacion del riesgo de sesgo

Generacidn de la secuencia de aleatorizacidn (sesgo de seleccidn)

Oeultamiento de la asighacidn (sesgo de seleccidn)

@ | @ | Sesoo de notificacion selectiva de la infarmacidn

=
b=} i) =
T W ‘.g
g8 5 =
T 3 =
E = =
i i a1}
= = =
(=] L=} (=}
[=2} [=11 [=11
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Rivernz014| 2 |2 | @ | @] 2
Salgado 2013 | 2 | @D | @ | @ | @
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Evaluacion del sesgo de realizacion

Bajo riesgo de sesgo para el estudio de Salgado et al.*? y riesgo de sesgo alto para
el estudio de Rivero ef al.®. Ambos estudios sefialaron que no hubo cegamiento
por parte del personal sanitario ni de los pacientes debido a las caracteristicas de
la intervencion, aspecto y olor del cobre, que la hacia reconocible. Se intentd
minimizar la falta de cegamiento introduciendo las superficies unos meses antes
de iniciar el estudio y no dando a conocer al personal sanitario en qué fase de la
investigacion se encontraban®. Por otro lado, se siguieron protocolos estandar
de limpieza y desinfeccion para ambos grupos sin establecer cambios, conforme
a las medidas de prevencién de infecciones?#, oscilando el cumplimiento de la
higiene de manos del 61 % al 95 %, no estando asociado significativamente con
la incidencia de IRAS (p = 0,53)*”. En el estudio de Salgado se realizé una toma
de muestra cegada en ambos grupos de estudio como control de la limpieza a
nivel del piecero de la cama, no existiendo una diferencia estadisticamente
significativa entre ambos grupos (p no informada). A su vez, la incidencia de
IRAS no vari6 significativamente durante el periodo a estudio en ninguno de los
grupos. El hecho de que esta incidencia no fuera menor en los meses iniciales
del estudio sugiere que el comportamiento del personal sanitario como posible
causa de una reduccion de las IRAS en las habitaciones con cobre fue
minimizado. Sin embargo, Rivero et al.® en su estudio, describi6 la posibilidad
de que esta falta de cegamiento pudiese haber significado practicas distintas en
los facultativos que pudieran haber influido en los resultados, por lo que en este
caso el riesgo de sesgo fue alto.

En relacién a los pacientes, la falta de cegamiento probablemente no
influy6 en la apariciéon de sesgo de realizaciéon debido a sus caracteristicas
clinicas durante el ingreso*, por lo que su interaccién voluntaria con las
superficies medioambientales fue dificil.

En el estudio de Rivero et al.*® algunas de las superficies de cobre se
deterioraron durante el periodo de seguimiento, lo que pudo provocar que
pacientes incluidos en el grupo intervencion no estuvieran todo el tiempo
en contacto con las superficies de cobre. No se indicaron las superficies
deterioradas.

Evaluacion del sesgo de desgaste

Bajo riesgo de sesgo en ambos estudios. En ambos estudios hubo pérdidas
entre 0,23 %* y 5,4 %* siendo descritas en el caso del estudio de Rivero
et al.*®* como pérdida de la ficha clinica mientras que Salgado et al.* las
informé como pérdida de los resultados (1,8 %), de la asignacién al grupo
de estudio (0,5 %) o ambos (3,2 %). El andlisis de los datos se realizé
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seglin un anélisis por protocolo pero, debido al escaso nimero de pacientes
perdidos, no se estimé un elevado riesgo de sesgo.

Evaluacion del sesgo de deteccion

Bajo riesgo de sesgo para el estudio de Salgado et al*?, y riesgo incierto
de sesgo para el estudio de Rivero et al*®. Los evaluadores no fueron
cegados en ninguno de los dos estudios debido a las caracteristicas de la
intervencion. Para minimizar este hecho los evaluadores en el trabajo de
Salgado er al** se guiaron para realizar sus diagndsticos por las
definiciones del National Healthcare Safety Network* y a su vez la recogida
de datos fue enmascarada mediante una aplicaciéon informdtica para su
andlisis posterior. En este estudio se realiz6 un andlisis de concordancia en
relacion a los diagndsticos realizados por segundos investigadores mediante el
calculo del indice Kappa, que fue de 0,52 (concordancia moderada). En el
estudio de Rivero et al.®® no se recogié informacién suficiente en relacién a
las medidas de resultados (criterios utilizados) por lo que se necesitaria
mas informacién para valorar este aspecto.

Evaluacién del sesgo de notificacion selectiva de la informacién

Bajo riesgo de sesgo para el estudio de Salgado er al.** y alto riesgo de
sesgo en el estudio de Rivero e al.®. Se describi6 que para el estudio de
supervivencia libre de infeccién®, el andlisis de los datos se realizd
mediante el método de Kaplan-Meier, utilizando el test de log-rank para la
comparacién de ambas curvas de supervivencia. Sin embargo, esta
informacién no se aportdé en el estudio, probablemente debido a la
finalizacién del estudio a mitad de periodo de seguimiento.

Validez externa

e FEl célculo del tamafio muestral se realiz6 correctamente en ambos
trabajos. No obstante, Rivero ef al.® publicaron resultados preliminares
incluyéndose solo un 254 % de los pacientes que se pretendian
inicialmente, por lo que no se alcanzé la potencia estadistica prevista
inicialmente.

e Los criterios de inclusion en los estudios quedaron explicitos
siendo estos més estrictos en el estudio de Rivero et al.®

e Aunque se aporto6 informacién respecto a las caracteristicas clinicas y
demograficas de los pacientes, estas no fueron representativas de
nuestra poblacion en relacién a la etnia®.
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¢ Se notificaron desviaciones en el protocolo de intervencién® ya que
no todos los pacientes estuvieron en contacto con las 6 superficies de
cobre o no cobre en todo momento del seguimiento del estudio.

e No se detallaron en el estudio de Rivero ez al.* los criterios o definiciones
diagnosticas utilizadas, lo que dificulté su reproducibilidad en nuestro
entorno, hecho que no ocurri6 en el estudio de Salgado er al*™.

Estudios cuasi experimentales

El objetivo de estos estudios fue determinar la efectividad de las superficies
de cobre mediante la identificacién microbiana en muestras clinicas y su
eficacia mediante la reduccién de la carga microbiana en superficies.

Se seleccionaron para el andlisis 5 estudios cuasi experimentales,
2 con un disefio cruzado, Casey et al.” y Karpanen et al.# y 3 con un disefio
con grupo control no equivalente con solo mediciones después, 2 fueron
series cronoldgicas miltiples, Mikolay et al.¥” y Schmidt ef al.® y uno fue un
estudio multicéntrico, Schmidt er al.®.

Los estudios cruzados se realizaron en una unidad de gastroenterologia®,
sin especificar la dotacion de camas, y en una Unidad de Medicina General
estilo Nightingale dotada con 19 camas (sala de hospitalizacion abierta de
hasta 34 camas que a su vez dispone de una o dos habitaciones laterales
para cuando se requiera privacidad o aislamiento del paciente)*® ambas
pertenecientes a hospitales universitarios del Reino Unido.

Los estudios con grupo control equivalente se realizaron en las
Unidades de Oncologia, Neumologia y Geriatria del Hospital Asklepios de
Hamburgo*’, donde no se indicé la dotacién de camas, y en 3 UCI de
EE.UU.: 2 UCI médicas, dotadas con 17 y 8 camas*®*, respectivamente y
una UCI médico-quirtdrgica con 20 camas®.

Los periodos de seguimiento fueron diferentes entre los distintos estudios.
En los trabajos con disefio cruzados®* oscilaron entre 10 y 24 semanas, este
dltimo con un periodo de blanqueo de 4 meses. En estos estudios a mitad
de periodo de seguimiento se intercambiaron las superficies de cobre y estandar
en ambos grupos a estudio para dar similar oportunidad de manipulacién a las
diferentes superficies.

Los estudios con disefio de grupo control no equivalente con solo
mediciones después (series cronoldgicas) oscilaron entre 12 y 32 semanas®¥,
este ultimo realizado 16 semanas en verano (junio-agosto 2008) y 16 semanas
en invierno (noviembre 2008-enero 2009), mientras que el estudio multicéntrico
se sigui6 durante 43 meses introduciéndose la intervencion a los 23 meses
de su inicio.
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Descripcién de la poblacién

No se aportd informacion en relacion al nimero de pacientes incluidos en los
estudios ni sobre sus caracteristicas demogréficas y clinicas al ingreso, solamente
el estudio de Mikolay et al. indic6 que sus pacientes fueron de caricter agudo.
No se detall6 ningun criterio de inclusion excepto en el trabajo de Schmidt
et al.®® donde solo se incluyeron pacientes con una ocupacion ininterrumpida
de la cama a muestrear durante 8 horas, cuando la toma posterior de
muestras cada 2 horas a las superficies no interfiriese en sus cuidados.

En relacién a la ocupacion de las unidades durante el periodo de estudio,
la Unidad de Gastroenterologia*® informé que en ambos sub-periodos de
5 semanas fue de 98 %, mientras que en la Unidad de Medicina General*
fue de 96,5 %, en ambos sub-periodos de 12 semanas.

La estancia media solo se recogio en el trabajo Schmidt et al.*® siendo
de 7,3 dias para pacientes en camas con barandillas de pléstico y 8,6 dias
para pacientes en camas con barandillas de cobre.

Descripcién de la intervencion

Intervencion a estudio. Superficies de cobre antimicrobiano

Se introdujeron diferentes superficies de cobre antimicrobiano, en nimero y
localizacion variable dependiendo de la unidad de hospitalizacién participante,
seleccionadas entre las que habian sido consideradas como las mas manipuladas
por el paciente, el personal sanitario y las visitas. El porcentaje de cobre de las
aleaciones utilizadas estuvo en valores iguales o superiores al 60 % estando
registradas por la EPA (Tabla 4).

La instalacién de las superficies se realiz en algunas unidades entre 3y 6 meses
antes de iniciar la intervencién con idea de que los trabajadores sanitarios y el
personal de limpieza se familiarizasen con ellas*®. En la Unidad de Medicina
General estilo Nightingale® debido a sus caracteristicas estructurales, las
superficies de cobre se instalaron contiguas a otras similares pero estindar y
distribuidas por toda la unidad, de forma que su uso potencial en relacion a su
ubicacién fuese similar. En el estudio multicéntrico con mediciones antes y
después® se introdujeron a los 23 meses de iniciado el estudio en la mitad de las
habitaciones participantes comenzando en este momento la fase intervencion.

Intervencion control. Superficies estindar

Las superficies utilizadas como control fueron objetos similares a los
utilizados en el grupo intervencién, pero realizados con los materiales
habituales o estdndar que se utilizan en los hospitales para cada uno de
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ellos, como laminado plastico sobre madera, material plastico, aluminio
anodizado satinado, acero inoxidable y cromados.

Cointervenciones

En cada uno de los estudios se sigui6 el protocolo estindar de limpieza y
desinfeccion establecido por cada hospital siendo aplicado por igual en las
superficies intervencion y control. Los desinfectantes utilizados fueron
dicloroisocianurato de sodio con 1.000 ppm de cloro*#¢, Glucoprotamina
(Incidin® PLUS)*, sales de amonio cuaternario (Virex 256%)%4 etilenglicol
monobutil éter junto a cloruro de disobutil-fenoxi-etoxietil-dimetil-bencil
amonio (Cavicide®)® e hipoclorito sédico (Dispatch®)®. En la unidad estilo
Nightingale*® del Hospital de Birmingham se realizé, al inicio del estudio,
una limpieza profunda mediante vapor y detergente con base de cloro,
continuandose posteriormente con el protocolo de limpieza y desinfeccion
establecido. Se monitorizé el cumplimiento del protocolo de higiene de
manos mediante observaciones por enfermeria, siendo los resultados
informados semanalmente. El protocolo de limpieza y desinfeccion se
cumplimentd segin estaba establecido excepto tras la toma de muestras de
la semana 18, donde se produjo un brote de diarrea y vémitos que obligd a
no admitir mas ingresos y a restringir las visitas hasta la realizacién de una
limpieza profunda antes de la reapertura en la semana 19.

Se establecid, como una correcta limpieza terminal, el estdndar propuesto de
<2,5 CFU aerobias/c? de superficie, muestreada inmediatamente después de la
limpieza®®, aunque en un estudio previo® los valores de referencia fueron
superiores (<5 CFU aerobias/cm?) junto a la ausencia de microorganismos
"indicadores" Staphylococcus aureus sensibles a meticilina (MSSA), MRSA,
VRE, Clostridium difficile y bacterias coliformes®.
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Tabla 4. Intervencion a estudio: ubicacion de las superficies antimicrobianas de cobre y aleaciones

Superficies de
cobre
Casey Gastroenterologia 3 - Asiento de inodoro en habitacion del paciente, revestimiento de resina-cobre (70 %)
2010% - Grifo de latén en lavabo de la unidad (60 % )
- Placa de empuje de la puerta a la sala principal de la unidad de latén (70 %)
Karpanen Sala de Medicina General estilo Nightingale 14 - Placa de empuje de puerta (63 %,70 %, 99,95 %)
2014% - Tirador de puerta (58 %, 92 %), de luz (99,95 %), interruptores de luz (99,9 %)
- Manilla de puerta (92 %)
- Asideros (70 %)
- Asiento de inodoro (70 %)
- Palanca de descarga de cisterna (99,95 %)
- Sillas con inodoro %(70 %)
- Grifo (60 %)
- Sumidero de eliminacion de residuos (99,9 %)
- Enchufe (99,95 %)
- Carros auxiliares (70 %)
- Superficie superior de la mesa de cama de paciente (99,9 %, 70 %)
Mikolay Oncologia, Neumologia y Geriatria 144 - 48 placas de empuje de puertas (76 %)
2010% (todas las habitaciones) - 48 manillas de puertas (76 %)
- 48 interruptores de luz (74 %)
Schmidt 3 Unidades de Cuidados Intensivos 4 comunes - Barandillas de cama (99,9 %)
2012% - Mesa de cama del paciente (90-99,9 %)
- Reposabrazos de silla para visitas (90 %)
- Porta sueros (75-90 %)
2 no comunes - Interruptor de llamada de enfermeria (80 %)
- Bisel de monitor de pantalla tactil (90 %)
- Ratén de ordenador (70 %)
- Superficie de sujecion de ordenador portatil (80 %)

Schmidt Unidad de Cuidados Intensivos 3 - Barandillas de 3 camas (99,9 %)
2013*

Autor y afo Unidad Ubicacion de la tecnologia ( % cobre)




Descripcién de las medidas de resultado

Medidas de efectividad

e Microorganismos aislados en muestras clinicas de pacientes por
semana de estudio®* expresados en valor absoluto.

e Colonizacién por MRSA* en ambas fases de estudio expresados
en valor absoluto y rango: no se especificé la localizacién de la
muestra biolégica ni el método utilizado para el cribado.

Medidas de eficacia en la disminucién de gérmenes indicadores

o Superficies contaminadas por gérmenes indicadores (VRE, MRSA,
MSSA, coliformes y Clostridium difficile) expresadas en porcentaje®.

e Test de susceptibilidad al cobre para VRE, MSSA, MRSA vy
coliformes*. Se determiné el recuento de microorganismos viables
expresado en reduccién logaritmica de CFU/ml.

Medidas de eficacia en la reducciéon de la carga microbiana

e Reducciéon del recuento de carga bacteriana en superficies de
cobre vs. estdndar expresadas en diferencia de medias®* o
medianas®* de CFU aerobias/cm? y diferencia de porcentaje?’ de
CFU aerobias/mm?.

e Superficies con carga bacteriana mayor al umbral de limpieza
(>2,5 CFU/cm?y > 5 CFU/cm?)¥%%, expresadas en porcentaje.

Medidas de eficacia en el mantenimiento de la reduccion de la carga
microbiana
e Test de inactivacién bacteriano:
0 Mikolay et al*’ determinaron el recuento de CFU antes de la
limpieza e inmediatamente después y a las 3, 6 y 9 horas en

superficies de cobre y control en los periodos de invierno y verano.
El ritmo de repoblacién de las superficies se expresé en CFU/h.

0 Schmidt et al* determinaron el recuento de carga bacteriana en
barandillas de cama antes de la limpieza y a los 30 minutos, a las
2,5,4,5y 6,5 horas tras la limpieza.
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Tabla 5. Caracteristicas de los estudios cuasi experimentales incluidos en el analisis

Casey 2010%
Pais de realizaciéon ~ Reino Unido
Tipo de estudio G
Periodo de estudio 24 semanas

H. Universitario de

Birmingham:

Gastroenterologia
Lugar de estudio

Superficie o
de estudio Gu=Ens

- Plastico

- Cromadas
S - Acero inoxidable

de referencia

Karpanen 2012

Mikolay 2010*

Caracteristicas generales

Reino Unido
Cruzado

24 semanas

H. Universitario de
Birmingham: unidad
medicina general estilo
Nightingale

Cu > 60 %

-Aluminio anodizado
- Acero pintado

- Plastico

- Cromadas

- Acero inoxidable

- Laminado plastico sobre

madera

Alemania

Estudio con grupo control
no equivalente

32 semanas
(16 invierno /16 verano)

H. de Hamburgo: unidades
de oncologia, neumologia y
geriatria

Intervencion
Cu=70%

- Aluminio
- Plastico

Schmidt 2012%

Estados Unidos

Estudio con grupo control
no equivalente

43 meses

H. Universitario Médico de
Carolina del Sur: UCI
médica, Centro del Cancer
Sloan Kettering: UCI medico
quirdrgica, Centro Médico
de Veteranos Ralph H.
Johnson: UCI médica

Cu=75%

- Plastico

- Laminado plastico sobre
madera

- Acero inoxidable

- Madera

Schmidt 2013

Estados Unidos

Estudio con grupo control
no equivalente

3 meses
H. Universitario Médico de

Carolina del Sur: UCI
médica

Cu =999 %

- Plastico




s

Tabla 5. Caracteristicas de los estudios cuasi experimentales incluidos en el analisis (continuacion)

Casey 2010%

- Microorganismos/
Efectividad semana de estudio (N)

(muestras clinicas)

- Superficies contaminadas

por gérmenes
indicadores*
- Reduccién del recuento

Eficacia de carga microbiana en
(muestras de superficies de cobre vs.
superficies) estandar (mediana CFU

aerobias/cm?)
-Superficies con carga

bacteriana mayor al

umbral de limpieza' (%)

Karpanen 2012

Mikolay 2010*”

Medidas de resultado

- Microorganismos /
semana de estudio (N)
- Colonizacién por MRSA

(N y rango)

- Superficies contaminadas

por gérmenes
indicadores* (%)

- Test de susceptibilidad al
cobre (reduccién
logaritmica de CFU/ml)

- Reduccion del recuento
de carga microbiana en
superficies de cobre vs.
estandar (mediana CFU
aerobias/cm?)

No disponible

- Reduccion del recuento
de carga microbiana en
superficies de cobre vs.
estandar (% CFU
aerobias/mm?)

- Test de inactivacion
bacteriano

Schmidt 2012%

No disponible

- Superficies contaminadas
por gérmenes
indicadores* (%)

- Reduccién del recuento
de carga microbiana en
superficies de cobre vs.
estandar (media CFU
aerobias/cm?)

- Superficies con carga
bacteriana mayor al
umbral de limpieza* (%)

Schmidt 2013*

No disponible

- Reduccion del recuento
de carga microbiana en
superficies de cobre vs.
estandar (media CFU
aerobias/cm?)

- Superficies con carga
bacteriana mayor al
umbral de limpieza* (%)

- Test de inactivacion
bacteriano

NOIOVOILSIANI 3 SOIANLST ‘STINHOLN|

CFU: unidades formadoras de colonias; Cu: cobre; N: nimero.

*VRE, MRSA, MSSA, coliformes y Clostridium difficile.

t > 5 CFU/cm?.
$ > 2,5 CFU/cm?.



Descripcién de la calidad de los articulos

Se realiz6 una lectura critica de los estudios cuasi experimentales. No se les
aplic6 ninguna escala por no disponer de una herramienta validada que
permitiera su realizacion en este tipo de estudios.

Estudios con disefio cruzado

En relacion a los estudios con disefio cruzado*#, las potenciales ventajas de
este tipo de estudios son, por un lado, la posibilidad de obtener un mayor
tamafio muestral al aplicar a todos los participantes la totalidad de las
exposiciones y, por otro lado, la posibilidad de que los participantes actien
como su propio control, lo que minimizaria las posibles desigualdades de las
caracteristicas basales entre ambos grupos debida a la falta de aleatorizacién
de los disefios cuasi experimentales.

Los principales problemas metodolégicos tedricos que caracterizan a
los estudios serian los relacionados con:

o Seleccion diferencial de los participantes: el riesgo de sesgo debido a
este efecto seria bajo debido a que cada paciente tendria la oportunidad
de actuar como su propio control. No obstante, inicialmente ninguno de
los dos estudios indicé la forma en la que se seleccionaron los
participantes, ni se recogieron datos sobre sus caracteristicas
demogréficas ni clinicas (patologia de base, infecciones concomitantes,
comorbilidades, edad, sexo) que pudieran ser variables confusoras del
resultado. En cuanto a los profesionales, el intercambio de las
superficies a mitad de los periodos de estudio intentdé minimizar el
posible sesgo que se pudiese derivar de la preferencia de manipulacién
de una u otra superficie en base a su localizacién y concretamente en el
trabajo de Karpanen et al.* situando las superficies de cobre y estdndar
muy proximas entre si y un periodo de 4 meses de blanqueo dando asi
un uso potencial similar a ambas superficies. Ademds, no hubo
diferencias significativas en la dotaciéon de personal sanitario
(enfermeria) entre los dos periodos de estudio (p = 0,67).

o Efectos de la historia natural de la enfermedad y maduracion:
teniendo en cuenta que los trabajos se desarrollaron en unidades
de agudos, se considerd que estos efectos no modificarian de forma
relevante los resultados. Ademads, en relacion al efecto de historia
no se indicé ningun tipo de hecho relevante entre la primera y
segunda medicion excepto el intercambio de las superficies,
teniendo en ambos periodos de estudio, una ocupaciéon de las
camas similar (98 %* y 96,05 %*). Tampoco se indicé ningtin dato
respecto a su evolucién clinica.
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o Efectos de administracion del test e instrumentacion: en estos trabajos
no se constataron cambios en los procedimientos o instrumentos de
mediciéon que pudieran producir variaciones en las mediciones.
Ambos grupos, control e intervencion, se encontraron en el interior de
una misma unidad, lo que facilité la estandarizacién y el cumplimiento
de un tnico protocolo de limpieza y desinfeccion por parte del
personal encargado asi como de un mismo protocolo de toma de
muestras ambientales y clinicas y a una exposiciéon similar de
microorganismos. Las medidas de resultados en relaciéon a las
muestras ambientales fueron objetivas en ambos grupos ajustindose
las unidades de medidas por superficie (CFU/cm?), al igual que la
identificacion de los aislamientos de microorganismos en las muestras
clinicas y ambientales.

o Efecto Hawthorne: para minimizar el efecto que pudiera producir
en los profesionales el hecho de estar participando en un estudio se
protocolizaron los protocolos de limpieza y desinfeccién asi como
se introdujeron las superficies meses antes de iniciar el estudio con
idea de que el personal de la unidad (limpieza, sanitarios) se
acostumbrasen a ellas. Ademas, no hubo diferencias en el
cumplimiento del protocolo de higiene de manos para ambos
periodos (p = 0,57)%.

o Efecto residual y efecto de orden: el problema clinico que se intenta
modificar, en este caso la infeccion, es estable o muy similar en los
periodos de tiempo, lo que probablemente minimice este sesgo.

En relacion a la validez externa, el principal problema radic6 en la no recogida
de datos de los participantes y en la falta de informacién sobre los criterios de
inclusién/exclusion al igual que las diferencias estructurales de las unidades,
fundamentalmente en el trabajo de Karpanen et al. (unidad estilo Nightingale).
A su vez, no se indicé qué superficies fueron muestreadas de forma alterna lo
que dificultaria la reproducibilidad de los estudios en nuestro entorno.

Estudios con grupo control no equivalente

En los estudios con grupo control no equivalente*#, el principal problema
metodoldgico es la no aleatorizacion de los grupos. No obstante, la
asignacién de los pacientes a ambos grupos se realizd conforme a la
disponibilidad que permitiesen las diferentes unidades de ingreso. Este
hecho pudo minimizar el sesgo de seleccion diferencial de los participantes.
Sin embargo, no se pudo comprobar la homogeneidad entre los grupos ya
que los trabajos no aportaron informacién sobre el nimero de pacientes
participantes, las caracteristicas demogréficas y clinicas que pudieran
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actuar como variables confusoras, asi como el nimero de familiares y
visitantes a los que se les permitid el acceso a las habitaciones.

El efecto derivado de la administracion de test e instrumentalizacion, se
intenté minimizar en los tres estudios mediante la utilizacién de protocolos de
limpieza y desinfeccién estandarizados junto a protocolos de muestro
medioambiental y de aislamiento microbioldgico para cada uno de ellos.

Ademds, el estudio de Schmitd ef al.®, indicé que hubo cegamiento
del personal de limpieza durante la intervencién por lo que en este trabajo
el efecto Harthowe fue bajo.

En relacion a la validez externa, se pudo ver afectada por el
desconocimiento de las caracteristicas intrinsecas de los pacientes y de los
criterios de inclusion y exclusion de estos al estudio junto al desconocimiento
del tamafio muestral.

Los estudios cruzados*# fueron financiados por la Asociacién para el
desarrollo del cobre mientras que en los estudios con grupo control no
equivalente fueron financiados por el Instituto Alemén del Cobre* y por el
Departamento de Defensa de Estados Unidos*®* donde se declar6é por
parte de algin investigador conflictos de intereses en relacién con la
Asociacion para el desarrollo del cobre aunque se indicé que esta
organizacién no aporté fondos para el desarrollo de la investigacion.

Principales resultados

Ensayos clinicos

Incidencia

e Densidad de incidencia de IRAS asociadas a procedimientos
invasivos*: no hubo diferencias entre los grupos intervencién y
control en ninguna de las localizaciones estudiadas (Tabla 6).

0 NAYV: 7,7/1.000 pacientes-dia GI vs. 7,6/1.000 pacientes-dia GC,
1IC 95 % (0,49 — 2,02).

o0 BACVC: 6,4/1.000 pacientes-dia GI vs. 6,3/1.000 pacientes-dia
GC,IC95 % (0,48 — 2,006).

o ITUAC: 2,2/1.000 pacientes-dia GI vs. 3,9/1.000 pacientes-dia
GC,IC95 % (0,18—1,73).

e Incidencia acumulada en el grupo intervencion fue menor tanto en
las TRAS globales (3,4 % y 14,14 % vs. 812% y 17,05 %;
p =0,013)2 como en las IRAS y/o colonizacién causadas por
MRSA o VRE (7,14 % vs. 12,81 %; p = 0,02)*.
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e No hubo diferencias en la incidencia acumulada de colonizacion
por MRSA o VRE* (1,36 % Gl vs. 3,75 % GC; p = 0,63).

e El ndmero absoluto de bacteriemias, neumonias, infecciéon del
tracto urinario y otras IRAS fue similar o inferior en los pacientes
expuestos a las superficies de cobre®*.

e Anilisis de regresién logistica multivariantez el APACHE 1I
(p =0,011) y la asignacién a la habitaciéon en el momento de la
admisiéon (p =0,27) ajustadas por el resto de las variables
independientes se asociaron de forma significativa con Ia
incidencia de IRAS o colonizacion.

Tabla 6. Principales resultados de los ensayos clinicos incluidos en esta revision
Salgado 2013* Rivero 2014*
Incidencia Gl GC p IC9%% Gl GC p IC95%
NAV 77 76 0,49 - 2,02
DI
(1.000 pacientes-dia) BACVC ND 64 63 ND 048-2,06
ITUAC 22 39 0,18-1,73
IA global de IRAS (%) 34 812 0013 ND 1614 17,05 ND
IA de IRAS y/o colonizacién
por MRSA* 0 VRE' (%) 714 12,81 0020 ND ND
Bacteriemia 3 11 5 8
Neumonia 10 8 16 15
Eventos i6 ND ND
lizezion 4 5 15 14
tracto urinario
Otras IRAS 0 5 ND
IA de colonizacién por
e 136 375 0063 ND ND
Medidas de eficacia
Mortalidad
Mortalidad en UCI (%) 14,3 150 0,64 ND ND
- Causa de la 2 0 ND
Mortalidad  muerte
asociadaa Factor ND ND
IRAS (FA)  contribuyente 5 4 0,9
de la muerte
Otros resultados
Media dias Bacterier’nia 9,6 94
z;r)i;anrg:rl;)n Neumonla ND 12 12 ND
Infeccion
IRAS tracto urinario = 1
Media dias aparicion primera 12.3 8.8 0.20 ND ND

IRAS total

BACVC: bacteriemia asociada a catéter central; DI: densidad de incidencia; GC: grupo control; Gl: grupo
intervencién; A: incidencia acumulada; IRAS: infeccién relacionada con la asistencia sanitaria; ITUAC: infeccién de
tracto urinario asociada a catéter urinario; NAV: neumonia asociada a ventilacién mecénica; ND: informaciéon no

disponible;

UCI: unidad de cuidados intensivos.

*MRSA: Staphylococcus aureus meticilin resistente (calculada en 3 UCI).
1 VRE: Enterococcus resistente a vancomicina (calculada en 2 UCI).
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Mortalidad

e Mortalidad en UCI*: no hubo diferencias en la mortalidad de los
pacientes entre los grupo intervencién y control (14,3 % vs. 15 %;
p =0,64).

e Mortalidad asociada a IRAS*: se registraron 2 fallecidos en los que
la IRAS fue la causa de la muerte, en el GI mientras que no hubo
fallecidos en el GC. La infeccién fue un factor contribuyente de la
muerte en 5 pacientes del Gl vs. 4 en el GC (p =0,9).

Otros resultados

e Media de dias de aparicion de la primera IRAS segin
localizacion® y de IRAS total*: no hubo diferencias en el tiempo
hasta la aparicion de la infeccién segin localizacién, oscilando
entre 9 dias para las bacteriemias y 22 para la ITU. El promedio de
dias de aparicién de la primera IRAS fue 12,3 dias en el grupo
intervencion vs. 8,8 dias en el grupo control (p = 0,20).

Estudios cuasi experimentales

Medidas de efectividad

e La infeccién maés frecuente fue la diarrea por Clostridium difficile
seguida por la bacteriemia por Staphylococcus aureus (Tabla 7).

e Colonizacién por MRSA*: 29 pacientes fueron positivos al cribado,
20 casos en la primera fase del estudio (< 12 semanas) y 9 casos en la
segunda fase del estudio (13 -24 semana), el rango de aislamientos
fue de 0 — 4 pacientes por semana.

Tabla 7. Microorganismos aislados en muestras clinicas de pacientes por semana
de estudio

Semana de estudio

Microorganismo Muestra clinica (n = pacientes)

Casey 2010 Karpanen 2012
Klebsiella pneumoniae Esputo 10(n=1)
Klebsiella oxytoca Orina 10 (n=1) No disponible
Enterobacter cloacae Drenaje abdominal 10(n=1)
Clostridium difficile Heces 1,5,7 (n = 3) 3,4,5,6,24 (n = 5)
Staphylococcus aureus Herida 4(n=2) 7(n=1)
sensible a meticilina Sangre 7(n=1)
rsetzli:; '3; :notzt;c;ueiiza:ﬁir::s Sangre No disponible 6,10 (n=2)
Escherichia coli Orina 1(n=1)
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Medidas de eficacia

Disminucion de gérmenes indicadores

e Superficies contaminadas por gérmenes indicadores (VRE, MRSA,
MSSA, coliformes y Clostridium difficile)

El ndmero de superficies contaminadas fue menor en el grupo
intervencion en todos los gérmenes indicadores excepto en MRSA*#,
siendo las localizaciones més frecuentes en el grupo control el asiento
del inodoro, placa de empuje de la puerta y el grifo de agua caliente®
(Tabla 8).

e Test de susceptibilidad al cobre para VRE, MSSA, MRSA vy
coliformes*: ninguno de los microorganismos aislados mostrd
resistencia al cobre. El nimero de microorganismos viables en las
tres horas del test se redujo en la superficie de cobre en més de 3
logiy CFU/ml (1x107 a 1x10* CFU/ml) versus menos de 1 logio
CFU/ml en la superficie de acero inoxidable.

Tabla 8. Superficies contaminadas por gérmenes indicadores

Superficies
. i Karpanen 2012* Schmidt 2012*
Microorganismo
Gl n = 559; GC n = 542 Gl n = 2781; G C = 3004
n (%) P n (%) P
Gl: 1 (0,2) Gl: 9 (0,3)
4
VRE GC: 10 (1.8) 0,005 GC: 91 (3) < 0,0001
Gl: 7 (1,3)
3
MSSA GC: 25 (4.6) 0,001 ND
Gl: 13 (2,3) Gl: 8 (0,3)
MRSAS GC: 20 (3,7) 0.217 GC: 19(0,63) 0,0804
. Gl: 19 (3,4)
Coliformes GC: 44 (8,1) 0,001
Gl: 8 (1,4) ND
Clostridium difficile GC: 2 (0.4) 0,108

Gl: superficies de cobre; GC: superficies estandar; n: nimero; ND: informacién no disponible.
* Se excluyeron accesorios de bafo.

T Enterococo resistente a vancomicina.

F Staphylococcus aureus sensible a meticilina.

§ Staphylococcusaureus resistente a meticillina.

Reduccion de la carga microbiana
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e En general, se observé una menor carga microbiana en las
superficies de cobre con respecto a las estdndares, que oscil6 entre
una reduccién media del 83 % de CFU/mm? en el trabajo de
Schmidt et al® y el 37 % en el estudio de Mikolay et al*. La
mediana de CFU/cm? fue entre un 90 % — 100 % maés baja con
respecto a su control®, siendo significativamente menor en el 9 de
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las 10 superficies medidas por Casey et al.¥ y en el 57,14 % de las
recogidas por Karpanen et al.*®

e Por superficies muestreadas, la menor reduccién en la carga
bacteriana se observé en placa de empuje de la puerta®, carros
auxiliares* (reduccién de medianas de 0,6 CFU/cm? p =0,016 y
0,4 CFU/cm? p = 0,003, respectivamente) y mesas de cama del
paciente (reduccién media de 4,49 CFU/cm?; p < 0,0001)%.

e Las superficies con mayor reduccién fueron el asiento del inodoro®,
la placa de descarga de la cisterna® (reducciéon mediana 85,5 CFU/cm?
p =0,003 y 80,3 CFU/cm? p = 0,012, respectivamente) y las barandillas
de cama del paciente (reduccién media 61,05 CFU/cm?, p < 0,0001)
lo que representa un porcentaje de reduccién del 94 % *° (Tabla 9).

Superficies con carga bacteriana mayor al umbral de limpieza

¢ En cuanto al recuento, en ambos grupos se aislaron muestras con carga
bacteriana por encima del umbral de limpieza (> 2,5 CFU/cm?), aunque
el porcentaje de superficies consideradas como sucias fue menor en el
grupo intervencion. Los que presentaron un mayor porcentaje de
objetos contaminados fueron el brazo del asiento del acompafiante
(26 % vs. 61 %), el botén de llamada a enfermeria (30 % vs. 53 %) y las
barandillas de la cama (17 % vs. 80 %)* siendo observado en un
estudio posterior una variacién en los porcentajes en las barandillas de
cama (23 % vs. 55 %)*®. Casey etal® presentaron superficies por
encima del umbral determinado como estandar (> 5 CFU/cm?) en 5 de
las 10 superficies muestreadas en el grupo control (asiento de inodoro y
grifo de lavabo) mientras que no se determiné ninguna superficie por
encima de este umbral en el grupo intervencion.

Mantenimiento de la reduccion de la carga microbiana

e Test de inactivacion bacteriano**: previo a la limpieza, el nimero
total de CFU aislado fue menor en las superficies de cobre vs.
estdindar siendo esta diferencia significativa (¢ test >99,9 %),
manteniéndose en el tiempo una menor carga bacteriana en las
superficies de cobre versus estindar’. En el muestreo sucesivo, se
observo de forma mantenida una reduccion de la carga bacteriana
mayor en las barandillas con cobre versus estindar a las 4,5 horas
(68 % vs. 61 %; p=0,013) y a las 6,5 horas (38 % vs. 15 %;
p =0,002)%. En cuanto al ritmo de repoblacién, fue mas lento en las
superficies de cobre (12,4 CFU/h en verano y 14,2 CFU/h en invierno)
que en las estandar (22,5 CFU/h en verano y 33 CFU/h en invierno),
siendo significativas las diferencias a las 3, 6 y 9 horas* (Tabla 10).
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Tabla 9. Reduccion del recuento de carga bacteriana en superficies

Casey 2010%
Diferencia
Superficie medianas p
CFU/cm?
07:00*:-85,5 0,002
Asiento inodoro LR AE e | D
07:00":-10,8 0,023
17:00":-1,5 0,027
Placa de empuje 07:00: -1,8 0,004
puerta 17:00:-0,6 0,016
07:00*-6,6 0,016
Grifo 17:00%: -3 0,195
07:00%-7,5 0,016
17:00%-4,5 0,016
Tirador de puerta
Palanca de descarga
de cisterna
Tiradores de luz
Enchufe
Carros auxiliares
Mesa de cama
ND ND

de paciente

Barandillas de cama
del paciente

Botdn de llamada
a enfermeria

Reposabrazos
de la silla de visita

Porta sueros

Karpanen 2012% Schmidt 2012*°
Diferencia
Diferencia medias
medianas p CFU/cm? [
CFU/cm? (%
reduccion)
ND ND
-1,4 < 0,0001
-9,6 < 0,0001 ND ND
-2,3 < 0,0001
-80,3 0,012
-41,0 0,009
-6,4 < 0,0001
-0,4 0,003
-3,8* 0,019
4.0 0,001 -4,49 (67) < 0,0001
61,05 (94) < 0,0001
-40,73 (81) < 0,0001
ND ND
21,30 (76) < 0,0001
-8,17(86) < 0,0001

CFU: unidades formadoras de colonias; ND: informacién no disponible.

* Cara superior asiento inodoro.
1 Cara inferior de asiento inodoro.
} Grifo agua caliente.

§ Grifo agua fria.

# Mesa de cama de paciente con pintura aerosol cobre.

1 Mesa de cama de paciente chapada cobre.
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Tabla 10. Evaluacion de la actividad antimicrobiana del cobre para el control de la
carga bacteriana entre las limpiezas

CFU/cm?
Schmidt
2013* . Reduccién
Media = SE media (%)
Prelimpieza Gl*: 6,98 £ 3,68
P GCt: 61,02 = 25,72
Gl: 3,62 = 2,82 Gl: 48
0,5 horas GC: 11,12 = 8,02 GC: 82
2.5 horas Gl: 5,30 = 5,30 Gl: 24
i GC: 15,60 = 9,36 GC: 74
4.5 horas Gl: 2,24 = 0,94 Gl: 68
’ GC: 23,96 + 15,02 GC: 61
6.5 horas Gl: 4,34 = 2,36 Gl: 38
’ GC: 51,98 + 23,86 GC: 15
Total No disponible

0,006

0,069

0,012

0,013

0,002

Barandillas de cama con

< 2,5 CFU/cm?

N

(15 camas)

Gl: 10
GC: 4
Gl: 13
GC: 10
Gl: 12
GC:7
Gl: 11
GC: 8
Gl: 12
GC: 5
Gl: 58/75
GC: 34/75

%

Gl: 67
GC: 27
Gl: 87
GC: 67
Gl: 80
GC: 47
Gl: 73
GC: 53
Gl: 80
GC: 33
Gl: 77
GC: 45

CFU: unidades formadoras de colonias; GC: grupo control; Gl: grupo intervencion.
* Barandillas de cobre antimicrobiano.
1 Barandillas de plastico.

Riegos y Seguridad

No se han detectado efectos adversos tras la utilizacion de superficies de cobre
como material de superficie destinado a reducir la proliferacién de patégenos
bacterianos, por lo que se piensa que son seguras para su uso general* excepto
como indica su ficha técnica® tras su aprobacién por la EPA para superficies
cuyo uso sea destinado a la manipulacién de alimentos o al contacto con ellos.

Estudios en marcha

En el registro de ensayos clinicos clinicaltrials.gov se han podido encontrar
el siguiente estudio en marcha:

o FEfficacy of Copper in Reducing Health-Acquired Infections in a Pediatric
Intensive Care Unit (NCT01678612): Estudio cuasi experimental con
asignacién en paralelo (grupo control no equivalente), que tiene por
objeto evaluar si la utilizacién de las superficies de cobre y sus aleaciones
reduce el riesgo de IRAS en comparacién con otras superficies. Este
estudio ha finalizado su recogida de datos en diciembre de 2013. Atn no

se han publicado resultados.
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Aspectos econOmicos

Coste por unidad y precio

Se desconoce el coste exacto de las unidades de cobre. Sin embargo, la
Asociacion para el Desarrollo del Cobre* estima, por ejemplo, que la
utilizacién de una superficie de cobre podria aumentar unos 40 — 60 USD
el coste medio de 7.500 USD de una pileta de hospital y unos 100 USD el
uso de barandillas de cobre sobre una media de 30.000 USD de una cama
estandar de hospital. Este ligero aumento por cada superficie individual
aumentaria globalmente cuando se instalasen en todas las superficies de
contacto posibles en el medioambiente hospitalario.

Estudios de evaluacion econdmica

Modelo de retorno de la inversion

No se han localizado estudios de evaluaciéon econémica del material cobre
en el ambito sanitario. Sin embargo, la empresa Antimicrobial Copper ha
publicado en su péagina web®, un modelo llevado a cabo por la empresa
consultora York Health Economics Consortium al que denominan modelo
de retorno de la inversion. Se parte de la hipdtesis de que renovando las
principales superficies de contacto en las instalaciones sanitarias se puede
recuperar la inversién en menos de un afio.

El objetivo fue evaluar el coste-efectividad, medido en coste por
infeccion evitada, de la instalaciéon (como parte de una reforma o un nuevo
edificio) con superficies de contacto de cobre vs. la instalacion estdndar desde
la perspectiva del financiador, asi como establecer en qué tiempo la inversién
realizada serd compensada por el coste ahorrado debido a la mejoras clinicas
de los pacientes medido en infecciones evitadas. El modelo también ofrece
una evaluacion de coste-utilidad, medido en coste por AVAC, asi como el
coste-efectividad medido en coste por camas evitadas al afio.

La duraciéon del modelo fue de 15 afos, aunque los resultados
presentados fueron a 5 afios. No se utiliza tasa de descuento.

® Disponible en: http:/antimicrobialcopper.com/es/introducci %C3 %B3n-a-antimicrobial-copper/
retorno-de-la-inversi %C3 %B3n.aspx
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Aunque los datos que utiliza son propios del Reino Unido, una revisién de
la literatura y opiniones de expertos, el modelo permite a los usuarios
introducir sus propios datos para personalizar los célculos.

Costes derivados de la instalacion de las superficies de cobre

o Costes unitarios y totales de las superficies de cobre instaladas en
una sala de UCI con 20 camas en el Reino Unido, aunque el
modelo da la opcién de introducir més costes.

Costes de la infeccion

e La tasa de infeccién en UCI utilizada fue de 27,1 %. La reduccién
de tasa de infeccién utilizando el cobre vs. la instalacion estandar
fue del 20 %, utilizando un enfoque conservador con respecto al
estudio de Salgado (2013).

e Coste de un dia adicional en UCI debido a la infeccién se ha
estimado en 1.000 £. Como la estancia adicional por infeccién en
UCI fue aproximado a 6 dias, el coste total adicional debido a una
infeccién fue establecido en 6.000 £. Se estima que el nimero de
pacientes cada afio en UCI en el modelo es de 1.200 pacientes. En
el modelo base no se han tenido en cuenta visitas post-ingreso
aunque da la opcién de incorporar estos costes.

Resultados

e Los resultados del modelo a 5 afios se muestran en la Tabla 11. La
estrategia fue dominante, es decir, el modelo predice que el coste
de implementar las superficies de cobre es menor (ahorro de coste
a 5 afos de 1.920.600 £) y consiguen evitar mas infecciones con las
superficies de cobre que con las superficies estandar.

Tabla 11. Resultados del modelo de retorno de la inversion

Superficie Superficie

de cobre estandar cremsnty
Total de costes (excluyendo el coste la infeccion)* 105.000 £ 74.400 £ 30.600 £
Numero de infecciones 1.301 1.626 325
Costes por infeccion evitada (excluyendo coste de la infeccion) 94,10 £
Total AVAC ganados 116,42
Coste por AVAC 262,84 £
Costes de la infeccion* 7.804.800 £ 9.756.000 £ -1.951.200 £
Coste total de la intervencion* 7.909.800 £ 9.830.400 £ -1.920.600 £
Coste por infeccion evitada Dominante

AVAC: anos de vida ajustados por calidad.
* Costes directos hospitalarios (los costes derivados de la asistencia ambulatoria no han sido incluidos).
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Coste de las infecciones relacionadas con la
asistencia sanitaria

Se han localizado estudios econémicos que valoran el incremento de coste
asociado a la IRAS. Se estima que en Estados Unidos una IRAS aumenta
en 19,2 dias la estancia media de un paciente en el hospital junto a un
incremento de 43.000 USD en el coste medio del tratamiento de un
paciente cuando adquiere una infeccién®..

Un meta-anélisis publicado sobre los costes y el impacto financiero de las
IRAS en el Sistema de Salud de Estados Unidos®, estimé que los costes
atribuibles a las diferentes IRAS fueron (USD cotizado a 2012) de 45.814 USD
para bacteriemias asociadas a catéter central (IC95 %:30.919-65.245 USD)
siendo la IRAS mads costosa seguida de la neumonia asociada a la ventilacién
con 40.144 USD (IC95 %:36.286-44.220 USD), infecciones del sitio
quirtdrgico con 20.785 USD (IC 95 %: 18.902 — 22.667 USD), la infeccién
por Clostridium difficile, con 11.285 USD (IC 95 %:9.118 — 13.574 USD)
e infeccién del tracto urinario asociado a catéter con 896 USD
(IC 95 %: 603 —1.189 USD). El impacto financiero anual para el total de
estas 5 infecciones fue de 9,8 billones de USD (IC 95 %: 8,3 billones —
11,5 billones de USD), siendo las infecciones del sitio quirtrgico las que
mayor coste general aportaron (33,7 %) seguidas de las neumonias
asociadas a ventilacion mecénica (31,6 %), bacteriemias asociadas a catéter
central (18,9 %), infeccién por Clostridium difficile (15,4 %) y las infecciones
del tracto urinario asociadas a catéter (< 1 %).

En Espafia se estima que los costes relacionados con la IRAS
fueron de unos 953 millones de euros durante el afio 2005 (euro cotizado
a 2011)°L. Diversos estudios apoyan este aumento de costes ligados al
aumento de la estancia:

e Diaz Molina et al® (1993), estimaron un coste adicional para un
paciente con IRAS durante su estancia en una UCI en 239.441
pesetas (1.439 euros) con una prolongacion de la estancia de 4,3 dias.

e Pefia er al® (1996), estimaron un coste adicional de la infeccién de sitio
quirtrgico derivado de la estancia en 310.310 pesetas (1.865 euros) y
atribuido a costes del servicio en 220.546 pesetas (1.326 euros).

e Morin de la Tassa et al.>* (2003), estimaron un exceso de coste total
por episodio de infeccién urinaria nosocomial en 132.048 pesetas
(793,624 euros).

e Morano et al.* (2002), estimaron el coste adicional de una bacteriemia
nosocomial derivado de la estancia en 4.424 euros, prolongacion de la
estancia de 19 dias, y derivado de costes alternativos en 4.744 euros
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mientras que Rubio-Terrés et al® (2010), estimaron que, si la
bacteriemia era causada por MRSA, el coste aumentaba por episodio
en 1.205 euros (aumento 1,12 veces), oscilando los gastos adicionales
debido a las cepas resistentes entre 293 y 5.188 euros.

A su vez, en el trabajo de Rivero er al.®® se realizé un estudio de
costes de antimicrobianos en las diferentes unidades en el periodo de mayo
2011 a mayo 2012. Los costes se calcularon en USD segtin cotizacién del 29
enero 2013. El gasto total de antimicrobianos en pacientes segun la unidad
de ingreso y la presencia o no de IRAS fue mayor en las unidades estdndar
(77.405 USD con un promedio por paciente de 2.150,1 USD) versus
unidades de cobre (65485 USD con un promedio por paciente de
1.819 USD) (Tabla 12).

Tabla 12. Coste de antimicrobianos en las diferentes unidades y por tipo de paciente

Unidad de cobre Unidad estandar Total
Tipo de paciente uUsD* uUsD* uUsD*
(promedio paciente) (promedio paciente) (promedio paciente)

N 25.694 38.062 63.756
Paciente con IRAS (713.7) (1.057.3) (873.4)
. . 39.791 39.343 79.154
Paciente sin IRAS (1.105,3) (1092,9) (1.084,0)
Total 65.485 77.405 142.890
(1.819,0) (2.150,1) (1.957,4)

IRAS: infeccidn relacionada con la asistencia sanitaria.
* Délar cotizado al 29 enero 2013.
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Discusion

Garantizar la seguridad del paciente constituye un grave problema de
salud publica, siendo reconocida junto con la calidad de la atencién como
una de las dimensiones fundamentales de la cobertura sanitaria universal.
Se calcula que de cada 100 pacientes hospitalizados en los paises
desarrollados, 7 de ellos en un momento dado contraerdan una IRAS,
mientras que este nimero alcanzaria a 10 en los paises en vias de
desarrollo. Sin embargo, las IRAS pueden reducirse en mas de un 50 %
con la adopcién de medidas sencillas y de bajo coste encaminadas a su
prevencion y control. Estudios realizados sobre seguridad del paciente
muestran que, en algunos paises, el coste de la no seguridad se elevaria a
19.000 millones de USD al afio a causa del aumento de la estancia
hospitalaria, el coste de las IRAS, los gastos médicos directos e
indirectos, la discapacidad y la pérdida de productividad junto a los
problemas judiciales derivados®’.

A consecuencia de ello, se han desarrollado numerosas estrategias en
colaboracién con la Organizacién Mundial de la Salud para el control de
las IRAS como Bacteriemia Zero junto a protocolos estandarizados para la
insercion de catéter venoso central, Neumonia Zero y en el dltimo afio con
el desarrollo del proyecto Infeccion Quirtirgica Zero, sin olvidar las
mejoras en la adherencia de la higiene de manos y el cribado de gérmenes
multirresistentes.

Son varios los factores que influyen en el desarrollo de las IRAS,
entre ellos se incluye la contaminacidn de las superficies medioambientales
a nivel hospitalario, siendo un factor asociado a la transmisién de las IRAS
y, de forma especial, a las infecciones por gérmenes multirresistentes
debido a la capacidad que tienen estos microorganismos para sobrevivir en
objetos inanimados y de colonizar las manos del personal sanitario,
facilitando la diseminacién en el ambiente o su transmisién a otros
pacientes.

Los protocolos de limpieza rutinaria y terminal de las superficies del
entorno del paciente para la disminucion de las IRAS?*®son variable entre
los diferentes centros. Métodos como la luz ultravioleta o la utilizacién de
perdxido de hidrégeno (nebulizado) han demostrado disminuir la carga
bacteriana medioambiental. Sin embargo, la eficiencia de estos métodos
para la reduccién de las IRAS sigue sin resolverse. El cobre, en estudios
in vitro, ha demostrado una reduccién de la carga bacteriana de al menos
7 log en dos horas incluyendo microorganismos del ambito hospitalario®.
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Ante este hecho, se propusieron las superficies de cobre antimicrobiano
como elemento coadyuvante para reducir la carga microbioldgica
medioambiental y reducir la incidencia y mortalidad por IRAS en el
ambiente hospitalario.

Los estudios incluidos en esta revisién, si bien mostraron que las
superficies de cobre son una intervencidn segura que redujo la carga
microbiana en las superficies de mayor contacto®*, esto no se tradujo en
una reduccion de la mortalidad ni en una disminucién de las infecciones,
excepto en el estudio de Salgado er al.*, donde se redujo la incidencia
global de IRAS y de IRAS con/sin colonizacién por MRSA o VRE en
pacientes ingresados en UCI. Sin embargo, aunque hubo una reduccién en
la colonizacién por MRSA o VRE esta no fue significativa*.

Calidad de los estudios recuperados

Los resultados obtenidos habria que interpretarlos con cautela, ya que de
los dos ensayos clinicos que estudiaron la disminucién de la incidencia de
IRAS solo uno ofrecié resultados fiables, es decir, con baja probabilidad
de estar sesgados®. Los principales problemas metodoldgicos se
encontraron en los sesgos de seleccion y de realizacion, mientras que para
los estudios cuasi experimentales el principal problema fue la seleccién
diferencial de los participantes.

En primer lugar, no se pudo asegurar que los grupos a comparar
fueran similares, ya que los autores no ofrecieron informacién que
permitiera conocer con exactitud si los pacientes ingresados fueron
homogéneos en relacion a caracteristicas clinicas, intrinsecas y extrinsecas,
que pudieran predisponer a un aumento de IRAS. De sobra es conocido
que en la infeccién nosocomial influye una gran variedad de factores, como
el agente microbiano, la resistencia bacteriana, los factores ambientales y
la vulnerabilidad del paciente. Respecto a esta ultima, no se contemplaron
en los ensayos clinicos*** factores como el estado nutricional, la presencia
de enfermedades crénicas subyacentes o el estado de inmunidad, asi como
la realizacion de procedimientos diagndsticos y terapéuticos invasivos,
tanto médicos como quirudrgicos, previos a su ingreso en las UCI; al igual
que no se indicé si el paciente estuvo previamente ingresado en otras
unidades hospitalarias. Por tanto, la presencia de estas deficiencias pudo
haber infra o sobreestimado el impacto de la intervencion, dependiendo de
la mayor o menor presencia de estas variables en los pacientes asignados a
las habitaciones con cobre. Del mismo modo, este fue el principal
problema que se encontrd en los estudios cuasi experimentales con grupo
control no equivalente.
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En segundo lugar, debido a las caracteristicas de la intervencién, no se
pudo realizar un cegamiento de los participantes ni del personal que
trabajaba en el hospital. La posibilidad de que se produjeran actuaciones
diferentes en cuanto a limpieza y desinfeccién, por ser conocedor del
grupo al que pertenecian, se intenté minimizar mediante la introduccién de
las superficies de cobre meses antes de iniciar la intervencion para que los
trabajadores se familiarizaran con ellas, asi como con la aplicaciéon de
protocolos de limpieza y desinfeccion junto a una adecuada evaluacion de
la adherencia a los protocolos de higiene de manos. El hecho de que no
hubiese una diferencia significativa entre ambos grupos en la incidencia de
IRAS en estos meses previos respecto a los resultados finales, junto al
elevado cumplimiento de los protocolos, sugiere una minima influencia
sobre estos resultados*’. De forma similar, este efecto se intenté minimizar
en los estudios cuasi experimentales donde, en alguno de ellos, se cegd a
los participantes en relaciéon a en qué momento de la intervencién se
encontraban, por lo que, al igual que en los ECA, se sugiere una minima
influencia sobre los resultados. Sin embargo, esta afirmacién no seria
pertinente en el trabajo de Rivero et al.**, en el que los autores refirieron la
posible existencia de précticas desiguales por parte de los facultativos que
atendian a los diferentes pacientes, lo que debilité la validez de los
resultados de este estudio.

Otro aspecto que dificultarfa la interpretaciéon de los resultados
obtenidos podria ser la forma agregada de presentar los resultados
finales*. Por un lado, se unié en una sola medida la incidencia de IRAS y/o
la colonizacién, con la complejidad que esto conlleva debido a que se
entremezclan conceptos con consecuencias clinicas diferentes. Ademads, la
informacién aportada respecto a la colonizacién pudo estar infraestimada,
ya que, en relacion a la colonizacién por MRSA, solo se realizé una toma
de muestra nasal mientras que para VRE los resultados solo contemplaron
la toma de muestras en dos de las tres UCI implicadas en el estudio®. Por
otro lado, calcular solo incidencia global de IRAS sin poder demostrar una
disminucién de las infecciones en las diferentes localizaciones como
neumonias, bacteriemias o infecciones urinarias y su asociacién o no a los
diferentes procedimientos invasivos tales como catéter venoso central,
intubacidén orotraqueal, ventilacién mecdnica y catéter urinario* hace que
los resultados sean menos concluyentes. De forma especifica, en el estudio
de Salgado et al.*? resulté dificil interpretar si los eventos declarados fueron
primarios o asociados a los diferentes procedimientos invasivos, al no
disponer de la notificacién de los resultados en términos de densidad de
incidencia. El hecho de que no se observasen diferencias en la incidencia
de eventos asociados a procedimientos invasivos entre los pacientes
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ingresados en ambas unidades** podria sugerir que la presencia o no de
superficies de cobre no influirfa en dichos eventos, mientras que si estarian
relacionados con fallos en la aplicacion de los protocolos establecidos en
relacion con los procedimientos invasivos y, por afadidura, con una falta
de cumplimiento de las diferentes estrategias de seguridad del paciente
como Neumonia Zero o Bacteriemia Zero. Del mismo modo no se
contemplaron otras IRAS actualmente mds prevalentes, como la infecciéon
relacionada con la herida quirdrgica*#, al igual que no se aportaron datos
en relacion a infecciones por otros gérmenes importantes en nuestro
entorno como Acinetobacter baumannii y Clostridium difficile. Por tanto,
estos resultados sugeririan la necesidad de realizar mas estudios de estas
caracteristicas y con variables de resultados mas especificas ampliando a
otro tipo de infecciones al igual que a la desagregacion por procedimientos
invasivos que podrian actuar como factores de confusién y a otros
gérmenes implicados en las IRAS.

Implicaciones practicas

En los estudios analizados se muestran resultados positivos en la reduccién
de la carga microbiana en las superficies de cobre, junto a un menor
nuimero de estas superficies por encima del umbral estdndar de limpieza, y
una lenta repoblacién bacteriana tras la limpieza. Asi, en algunos
estudios*® se sugiere que para estas superficies una limpieza diaria
terminal podria ser suficiente para mantenerlas por debajo del umbral
frente a una frecuencia de limpieza de las superficies estdndar, que esta
entre 2,5 y 4,5 horas. Estos resultados podrian estar asociados con una
menor supervivencia de las bacterias en estas superficies y al efecto a largo
plazo de la propiedad antimicrobiana del cobre, frente a otros materiales
como la plata o a medidas como la aplicacién de perdxido de hidrogeno
nebulizado. No hay que pasar por alto la relacién entre la variabilidad en
la reduccién de la carga bacteriana recogida en los estudios y la utilizacién
de desinfectantes diferentes y distintos protocolos de limpieza y
desinfeccion®#, lo que refuerza la necesidad de seguir trabajando en el
disefio y aplicacién de protocolos estandarizados como medida principal de
prevencion de infecciones en el entorno del paciente.

A pesar de la importancia del mantenimiento y realizaciéon de los
protocolos de limpieza y desinfeccion, los resultados de los diferentes
estudios muestran caracteristicas de las superficies de cobre que les
confieren propiedades a considerar. En primer lugar, el efecto
antimicrobiano no instantdneo del cobre y su comportamiento frente a
diferentes microorganismos. En este sentido, el aislamiento de gérmenes
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entéricos como VRE fue menor que para MRSA, lo que se achacé a este
efecto y, mds directamente, se observd en cepas como EMRSA-16 en las
que el cobre precisa de un periodo de 30 minutos para actuar®. En
segundo lugar, la mayor reduccion de la carga microbiana en la zona de
aseo de los pacientes (ejemplo: asiento del inodoro) podria orientar a la
hora de tomar una decision sobre en qué lugares instalar las superficies de
cobre para conseguir mejores resultados®.

No hay que olvidar los posibles efectos no deseados derivados de la
utilizacion de estas superficies. Aunque no se apreciaron resistencias al cobre
en los microorganismos estudiados, algunos expertos* sugieren cautela ante la
posibilidad de que la presencia de estas superficies pueda provocar que
gérmenes hacia los que no se estdn aplicando esfuerzos en su vigilancia
pudiesen proliferar en los entornos de cuidados de UCI o unidades de
pacientes inmunodeprimidos, afectando en un futuro a la seguridad del
paciente. Si bien no se notificaron reacciones adversas relacionadas con la
introduccién de las superficies de cobre, para estos mismos expertos* son
varias las preguntas que se abren en relacion a las posibles consecuencias
derivadas de la introduccién de las superficies de cobre que deberian ser
respondidas sobre la base de nuevas investigaciones, tales como si el uso
generalizado de estas superficies en las instalaciones sanitarias podria afectar
al rendimiento de sus redes de comunicaciéon inalambrica, o aumentar la
conductividad y la electricidad estdtica en ambientes enriquecidos con
oxigeno, asi como en qué modo influiria en el desarrollo de resistencias
antimicrobianas o si su eficacia pudiera verse afectada por la exposicién a
diversos agentes de limpieza o medicamentos.

Implicaciones econémicas

Aunque no se conoce con exactitud el coste que supondria la instalacién
generalizada de las superficies de cobre en el ambito sanitario, ni se han
localizado estudios econémicos que muestren resultados coste-efectividad,
el modelo de retorno de la inversion publicado por la empresa
Antimicrobial Copper muestra como a los 5 afios, la estrategia resulta
dominante, es decir, su coste es menor y la efectividad mayor que con las
superficies estdndar. De este modo, no se necesitan determinar umbrales
para concluir si es eficiente o no. Ademds, el modelo permite la
modificacion de los costes considerados, por lo que podria adaptarse a los
diferentes dmbitos de aplicacion.

No obstante, en este modelo hay algunas cuestiones que deberian
considerarse antes de sacar conclusiones. En primer lugar, podria discutirse
la idoneidad de los datos clinicos utilizados para la realizacion de los
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calculos. La prevalencia de infeccion utilizada en el modelo fue 25 %, siendo
actualmente de 20 % en los hospitales espaiioles incluidos en el estudio
EPINE?®, donde ademds, la estancia media de los pacientes ingresados en los
hospitales espafioles es superior a la utilizada en el modelo (7,3 dias vs.
5,7 dias, respectivamente). Si bien estos datos son susceptibles de ser
modificados en funcién del contexto, la reduccién de la incidencia de
infeccién se establecid de manera invariable en el 20 %. Este valor fue
inferior al recogido por Salgado et al* (42 %), por lo que los resultados
publicados en el modelo econdmico podrian estar infraestimados. Ademads,
no se han tenido en cuenta los costes no hospitalarios derivados de la
infeccion, ni tampoco los costes indirectos que ocasionan. Esta podria ser
una explicacion al hecho de que considera que el coste evitado por infeccién
supone 94 £, mientras que otros trabajos estimaron que los costes atribuibles
a las principales IRAS que se producen en la UCI oscilaron entre 896 USD y
45.814 USD, lo que supondria un impacto financiero anual de 9,8 billones de
USD en EE.UU.%.

El modelo también recoge coste-utilidad, aunque la referencia para
asignar la utilidad fue un estudio sobre infeccidon quirdrgica, mientras que
el modelo se refirio a las unidades de cuidados intensivos donde las
infecciones mds frecuentes son las neumonias asociadas a la ventilacién
mecanica (28,87 % del total de infecciones).

En segundo lugar, no se especifican las bases de datos utilizadas para
el calculo de los costes de la instalacion de las superficies, el afio tomado de
referencia, la tasa de descuento aplicada o si han sido ajustadas o no. Lo
recomendable seria que los costes sean obtenidos de fuentes oficiales,
transparentes y accesibles. De esta manera se podria evaluar el posible
conflicto de interés, aspecto importante en este caso ya que el modelo ha
sido publicado en la empresa distribuidora. Hay que recordar el efecto del
conflicto de interés en los resultados de las investigaciones.”

En definitiva, la utilizacién de las superficies de cobre antimicrobiano
precisa del mantenimiento de los protocolos de limpieza y desinfeccidon en
los diferentes entornos sanitarios, por lo que el hecho de introducir las
superficies, no disminuye los gastos en relacion con estos protocolos,
contemplandose por tanto su uso como un coadyuvante de ellos y una
herramienta mds dentro del programa prevenciéon de IRAS.
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Anexos

Anexo 1. Hospitales con instalacién de

cobre antimicrobiano

Hospitales con instalacion de la tecnologia

Pais Centro asistencial Unidad

Salas de geriatria

Clinica Asklepios, y habitaciones

Alemania

Hamburgo adyacentes
Finlandia Hospital Jorvi dimEEe .de
Urgencias
. . Unidades de
EELLE Hosplt:alano i Cuidados Intensivos
Rambouillet o
y de Pediatria
Francia
Residencia CIGMA Unidad de Atencion

Geriatrica e Infantil
Hospital privado St. Francis.

Irlanda Residencia asociada ND
St. Clair, Mullingar

Polonia Hospital WSSK Area de Nefrologia

Ubicacion de la tecnologia

- Tiradores
- Interruptores de luz

- Pomos de puerta

- Lavabos

- Barandillas de duchas
- Escritorios

- Teclados de ordenador
- Manillas de puertas

- Placas de contacto de puertas
- Llaves

- Pasamanos

- Barandillas de cama

- Carros

- Pomos de puertas

- Pasamanos

- Barandillas de cama

- Pomos de puertas

- Pasamanos

- Barandillas de cama

- Tiradores de puertas

- Pomos de puertas

- Barandillas de cama

- Barras de apoyo en bafnos y duchas

- Sillas de ducha en banos para
discapacitados

- Tapas y asientos de inodoro

- Interruptores de la luz

- Porta sueros

- Carritos de enfermeria
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Hospitales con instalacion de la tecnologia (continuacion)

Pais Centro asistencial
Reino Northern General
Unido Hospital de Sheffield
Reino Hospital Selly Oak,
Unido Birmingham

Centro Oncolégico
Sloan-Kettering,
Nueva York,
Hospital de la
£etados  Universidad Médica de
Carolina del Sur
Centro Médico Ralph H.
Johnson, Carolina
del Sur
Hospital infantil
Roberto del Rio
Chile
Hospital del Cobre.
Calama
Hospital de Chiyoda
Japén Hospital Universitario

de Kitasato

Unidad

Unidad de
Fibrosis Quistica

Salas de Medicina
General

Unidades de
Cuidados Intensivos

Unidad de
Cuidados Intensivos

Unidad de
Cuidados Intensivos

ND

Unidad de
Cuidados Intensivos
Neonatales

Ubicacion de la tecnologia
- Tiradores
- Pomos de puertas
- Cerraduras de puertas
- Tiradores
- Pomos de puertas
- Placas de empuje para puertas
- Pasamanos
- Mesa auxiliar sobre cama
- Lavabo
- Asiento de inodoro
- Palanca de la cisterna del inodoro
- Silla con inodoro
- Enchufe
- Interruptor
- Fregadero
- Carrito auxiliar

- Barandillas de las camas
- Bandejas plegables

- Botones de llamada

- Porta sueros

- Pomos de puertas

- Barandillas de camas

- Grifos

- Porta hojas de enfermeria

- Barandillas de las camas

- Manivelas de camas

- Apoya brazo de la silla de visitantes
- Mesas auxiliares de cama

- Porta sueros

- Boligrafos para pantalla tactil
- Chapas de laton

- Chapas de cobre y laton

ND: informacién no disponible.
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Anexo 2. Estrategias de busqueda

MEDLINE
1. (copper adj5 surface?).ti,ab.
2. Copper/
3. 10R2
4. ((infection? OR bacteriemia? OR pneumonia?) adj5 (health?care

© ® N

OR adquirid* OR nosocomial? OR hospital* OR cross)).ti,ab.
disinfect*.ti,ab.

exp Cross Infection/

Disinfection/

Disinfectants/

40R50r6 OR70RS8

10. 3AND9
EMBASE

1.

(copper NEAR/5 surface$):ab,ti

'copper'/de

#1 OR #2

((infection$ OR bacteriemia$ OR pneumonia$) NEAR/5 (health$care
OR adquirid* OR nosocomial$ OR hospital* OR cross)):ab,ti
disinfect*:ab,ti

‘cross infection'/de

'disinfection'/de OR 'disinfectant agent'/de

#4 OR #5 OR #6 OR #7

#3 AND #8

. #9 AND [medline]/lim NOT [embase]/lim

(copper NEAR/S surface?)

(((infection? OR bacteraemia? OR pneumonia?) NEAR/5 (health?care
OR adquirid* OR nosocomial? OR hospital* OR cross)))

(Disinfect*)

#3 OR #2

#4 AND #1
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Anexo 3. Diagrama de flujo

Medline, Embase (n = 271) Web of Science (n = 11),
otras fuentes (n = 2)

Duplicados (n = 61) J

Estudios identificados como
potencialmente relevantes

(n=223)

Estudios excluidos (n = 209)
24 No originales
29 Estudios in vitro
2 Poblacion diferente a la estudiada
154 Intervencion diferente a la estudiada

Estudios incluidos para su lectura
a texto completo

(n=14)

Estudios excluidos a texto completo (n = 6)
4 No originales
1 Informe de sintesis
1 Por idioma

Estudios seleccionados para analisis (n = B)

Ensayos clinicos (n = 2) Estudios cuasi experimentales (n = 5) Informes de sintesis (n = 1)
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Evaluacion de la calidad de los ensayos clinicos segtn la escala propuesta por SIGN

Criterio de evaluacion

El estudio esta dirigido a una
pregunta adecuada y
claramente formulada

La asignacion de los
participantes a los grupos de
tratamiento fue aleatorizada

Se utilizé un método de
ocultamiento de la secuencia
de aleatorizacion adecuado

Los participantes e
investigadores se mantuvieron
“ciegos” a la intervencion
recibida

Los grupos intervencion y
control fueron similares al
inicio del estudio

La tnica diferencia entre los
grupos fue el tratamiento bajo
investigacion

Salgado 2013
Seccion 1: Validez interna

En qué medida se cumple este criterio:

- No realizado
- No recogido
- No aplicable

- Se cumple adecuadamente
- Se cumple parcialmente
- No se cumple adecuadamente

Adecuadamente

No se cumple adecuadamente
(se hace conforme a la disponibilidad de la cama)

Se cumple adecuadamente
(admisién cegada si la UCI tiene o no cobre)

No realizado

(no se hace cegamiento de los pacientes ni de los
sanitarios)

Se cumple adecuadamente

(los autores hacen un andlisis multivariante en el que
ajustando por el APACHE tener o no infeccién al
ingreso no influyé ni en la asignacién a un grupo u
otro ni en la incidencia de IRAS y/o colonizacion).

Se cumple adecuadamente

(no hubo diferencias en el protocolo de limpieza ni en
el cumplimiento del programa de higiene de manos)

Rivero 2014*

Adecuadamente

No se cumple adecuadamente
(se hace conforme a la disponibilidad de la cama)

No recogido

No realizado

(no se hace cegamiento de los pacientes ni de los
sanitarios)

Se cumple parcialmente

(si fueron similares en las variables que ellos valoran.
Faltaria contemplar si habia infeccién previa al ingreso)

Se cumple parcialmente

(se aplicaron similares protocolos de prevencion de
IRAS. Sin embargo, los autores declararon que debido
al tipo de intervencion los facultativos podrian haber
realizado practicas distintas que pudieran influir en el
resultado)
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Evaluacion de la calidad de los ensayos clinicos segun la escala propuesta por SIGN (continuacion)

Todos los resultados relevantes
fueron medidos mediante un
método estandar, valido y
reproducible

¢Qué porcentaje de los pacientes
incluidos en cada grupo del estudio
se perdieron antes de finalizar el
estudio?

Todos los pacientes fueron
analizados en el grupo en el que
fueron aleatorizados (analisis por
intencion de tratar)

Si el estudio fue realizado en mas
de un lugar (multicéntrico), los
resultados fueron comparables
para todos los centros

¢En qué medida el estudio minimiza
los sesgos? (++, +,-)

Si la respuesta es +0 -, & en que
direccion el sesgo puede haber
desviado los resultados del estudio)

Salgado 2013
Seccion 1: Validez interna
Adecuadamente

(se utilizaron como criterios las definiciones del National
Healthcare safety Network. NHS)

Grupo cobre: 14,29 % fallecidos
Grupo no cobre: 15,63 % fallecidos
Otras pérdidas sin determinar grupo: 35 pacientes

No

(se perdieron 35 pacientes tras la aleatorizaciéon por
pérdida de la asignacion a la habitacién, del resultado final
0 ambos)

Se cumple parcialmente

(en uno de los hospitales no se estudié la colonizacion
por VRE)

Rivero 2014*

No recogido

Grupo cobre: 22,87 % fallecidos
Grupo no cobre 18,90 % fallecidos
Otras pérdidas sin determinar grupo: 1 paciente

No
(se perdi6 un paciente por pérdida del resultado final)

No aplicable

Seccion 2: Evaluacion global del estudio

Alta ++

Baja -

No especifica secuencia de aleatorizacién ni ocultamiento de
la secuencia. No especifica definiciones diagnésticas
Contempla la posibilidad de actuaciones diferentes pos parte
de los facultativos por la pertenencia de los pacientes a las
diferentes unidades
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