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Resumen

Introduccion: En los ultimos afios se han presentado importantes avances en la
atencion al paciente critico, no obstante, la incidencia de sepsis se ha incrementado en
los ultimos 20 afios. Objetivos: determinar la resistencia a los antibiéticos en aislados
clinicos provenientes de pacientes con diagnostico de infeccion nosocomial en las
Unidades de Cuidados Intensivos. Método: Se realiz6 un estudio observacional,
descriptivo, transversal para conocer el comportamiento de la resistencia antimicrobiana
de las principales cepas obtenidas en los cultivos microbiolégicos realizados desde el
1ro. de agosto del 2011 hasta el 31 de agosto del 2012. La informacién se obtuvo del
Registro del Laboratorio de Microbiologia del propio Hospital. Resultados: La tasa de
infeccion nosocomial fue de 34.1 %, el tipo de infeccion que predominé fue la neumonia
asociada a la ventilacion mecanica (43.8 %), seguida por la bacteriemia por otras
causas (20.4 %) y bacteriemia secundaria a infeccién de catéter endovenoso (19.5 %).
Los microorganismos aislados mas frecuentes fueron el complejo Acinetobacter
calcoacético/baumannii  (29.3 %), Estafilococo aureus (17.9 %), Pseudomonas
aeruginosa (16.7 %), Klebsiella pneumoneae (13.5 %) y Escherichia coli (13.5 %). Los
microorganismos productores de betalactamasas de espectro extendido fueron
Escherichia coli (80.4 %), Klebsiella pneumoneae (33.3 %) y Klebsiella oxytoca (19.4
%). Conclusiones: La tasa de infeccion nosocomial en la UCI de adultos es elevada, la
localizacion predominante es la neumonia nosocomial, las bacterias productoras de
BLEE fueron Escherichia coli, Klebsiella pneumoneae y Klebsiella oxytoca.

Palabras clave: infeccion nosocomial, epidemiologia, resistencia microbiana,
betalactamasas.
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ABSTRACT

Introduction: In the last years there have come important advances in the attention to
the critical patient, nevertheless, the incidence of sepsis has increased in the last 20
years. Objectives: determining the resistance to the antibiotics in isolating clinical
coming from patients with diagnosis of nosocomial infection in the Intensive Care Units.
Method: It was carried out an observational, descriptive and transverse study in order to
know the behavior of the antimicrobial resistance of the main stumps obtained in the
microbiological cultivations carried out from August 1st of the 2011 until August 31st of
the 2012. The information was obtained of the Registration of the Laboratory of
Microbiology of the same Hospital. Results: The rate of nosocomial infection was from
34.1%, the type of infection that prevailed was the pneumonia associated with the
mechanical ventilation (43.8%), followed by the bacteremia for other causes (20.4%)
and secondary bacteremia to infection of endovenous catheter (19.5%). The isolated
microorganisms more frequent were the complex Acinetobacter calcoacético/ baumannii
(29.3%), staphylococci aureus (17.9%), Pseudomonas aeruginosa (16.7%), Klebsiella
pneumoneae (13.5%) and Escherichia coli (13.5%). The producing microorganisms of
betalactamasas of extended spectrum were Escherichia coli (80.4%), Klebsiella
pneumoneae (33.3%) and Klebsiella oxytoca (19.4%). Conclusions: The rate of
nosocomial infection in the UCI of adults is elevated, the predominant localization is the
nosocomial pneumonia, the bacteria producing of betalactamasas of extended spectrum
were Escherichia coli, Klebsiella pneumoneae and Klebsiella oxytoca.

Key Words: nosocomial infection, epidemiology, microbial resistance, betalactamasas.
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Los estudios sobre infecciones nosocomiales (IN) comenzaron en los Estados Unidos
en la década de los cincuenta con las investigaciones de brotes de infecciones por
estafilococos resistentes a las penicilinas por los centros para el control de las
enfermedades (CDC). La Asociacion Americana de Hospitales instd a la vigilancia de
las IN como parte de las actividades de control. Después de varios estudios pilotos, en
1969 se estructura un estudio multicéntrico para evaluar la vigilancia de las IN en los
Estados Unidos, el National Nosocomial Infection Study (NNIS) y en 1974 el CDC inicia
otro estudio multicéntrico nacional para evaluar la eficacia de los programas de control
de las IN, el Study on the Efficacy of Nosocomial Infection Control (SENIC) con una
duracién de 10 afios."

En los ultimos afios se han presentado importantes avances en la atencion al paciente
critico, no obstante, la incidencia de sepsis se ha incrementado en los ultimos 20 afios,
atribuible a la mayor supervivencia de las personas afectadas por traumatismos,
cancer, creciente utilizacion de procedimientos diagndsticos y terapéuticos invasivos,
quemaduras e inmunodeficiencia, antibidticos de amplio espectro, uso de citostaticos y
terapéuticas mas novedosas.

Actualmente, las infecciones y sus complicaciones despiertan un marcado interés, no
solo por sus altas tasas de morbilidad y mortalidad, sino por los elevados costos que
ocasionan. La sepsis es una de las principales causas de ingreso en las unidades de
cuidados intensivos (UCI); tanto es asi que, a pesar del avance sustancial en las
esferas de la medicina y biotecnologia, los decesos por infecciones representan aun
entre 30 - 50 % y continian aumentando, puesto que su incidencia es de 2,8 por cada
100 hospitalizaciones. En Estados Unidos, cada afio alrededor de 750 000 personas
adquieren sepsis graves, de las cuales fallecen aproximadamente 225 000, con un
costo de 16,8 billones de doélares.?

En relacion al tipo de infeccidén, la mayoria de los autores concuerdan que las mas
frecuentes son las del sistema respiratorio, seguidas del tracto urinario, las bacteriemias
y las heridas quirdrgicas. La alta incidencia de las infecciones respiratorias esta
justificada con la utilizacién frecuentemente de técnicas invasivas sobre las vias
respiratorias, el uso de VMA, nebulizadores y anestesias que disminuyen los
mecanismos locales de defensa y favorecen la contaminacion bacteriana ya sea
endogena o exogena.®

Tanto en niflos como en adultos, la mortalidad se eleva progresivamente desde el
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica hasta el choque séptico; y segun lo
expuesto en diversos estudios, varia entre 5 y 55 %.

Esta es una de las tantas paradojas que existen hoy dia en el campo de la salud: por un
lado, noticias alentadoras sobre el control de enfermedades virales con el uso
generalizado de vacunas efectivas y, por otro, informes desalentadores sobre la
incidencia creciente de tuberculosis o diarrea infecciosa, con 3 millones de muertes
anuales en cada caso, asi como la aparicion de gérmenes patdogenos emergentes,
muchos de ellos resultantes de mutaciones, algunas condicionadas por el inapropiado
uso y abuso de antibioticos. Por todo lo antes expuesto, la sepsis ha sido considerada
como la epidemia del siglo XXI y una enfermedad reemergentes.*

Estudios llevados a cabo en unidades de cuidados intensivos (UCI) en pacientes con
sospecha de sepsis, entre 1993 y 2001, demostraron tasas de mortalidad desde 33,6 %
en México hasta 56 % en Brasil. Algunos datos sugieren que en términos de frecuencia
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y mortalidad, la situacién de la sepsis y las infecciones sistémicas graves en América
Latina puede ser aun peor que en paises desarrollados, con mayores tasas de
mortalidad y mayor frecuencia en la poblacion menor de 50 afios. Para el caso de
Colombia, dos estudios prospectivos de cohorte en pacientes infectados admitidos por
urgencias con criterios de sindrome de respuesta infamatoria sistémica (SRIS)
encontraron tasas de mortalidad entre 24 %, para pacientes con hemocultivos
negativos, y 31 % para los que tenian hemocultivos positivos. Estos estudios
encontraron, igualmente, que la infeccién grave o la bacteriemia fueron las principales
causas de ingreso por urgencias en 7 de cada 100 pacientes en un hospital
universitario.®

En cuanto al desarrollo de resistencia, las bacterias gram positivas de mayor
importancia clinica en son: estafilococos, estreptococos y enterococos, mientras que en
la familia de los gram negativos, el mayor problema de resistencia es ocasionado por
bacilos no fermentadores como el Acinetobacter spp. y Pseudomonas aeruginosa.®

El mecanismo de resistencia mas comun a los antibiéticos es su inactivacidon
enzimatica, transferidos a otra especie, los genes de tales enzimas inactivadoras
ocasionan resistencia a los antibiéticos. Los ejemplos clasicos son las B -lactamasas,
las modificadoras de aminoglucésidos y la cloramfenicol acetiltransferasa. Las B
-lactamasas hidrolizan el anillo B -lactamico de las penicilinas y las cefalosporinas y lo
transforman en el derivado inactivo acido peniciloico.’

Las bacterias gram negativas desarrollan resistencia a los antibidticos B-lactamicos
mediante diferentes mecanismos; pero la produccion de betalactamasas, constituye el
mas importante. Se ha sefialado que el uso indiscriminado de cefalosporinas de amplio
espectro provoco el surgimiento de cepas productoras de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE) o ampliado (BLEA) y carbapenemasas.®

Objetivo:

Determinar la resistencia a los antibidticos en aislados clinicos provenientes de
pacientes con diagnostico de infeccion nosocomial en la UCI del Hospital Provincial
Docente “Roberto Rodriguez Fernandez”.

Material y método

Se realiz6 un estudio observacional descriptivo, transversal, para conocer el
comportamiento de la resistencia antimicrobiana de las principales cepas obtenidas en
los cultivos microbiolégicos realizados a pacientes con diagnostico de Infeccion
Nosocomial en la unidad de cuidados intensivos de adultos del Hospital General
Provincial Docente Roberto Rodriguez Fernandez, de Morén, Ciego de Avila, desde el
1ro. de agosto del 2011 hasta el 31 de agosto del 2012. La muestra estuvo constituida
por 338 pacientes con diagndstico de infeccion nosocomial segun los criterios del CDC.°
La informacion se obtuvo del Registro del Laboratorio de Microbiologia del propio
Hospital. Se realizaron los perfiles de sensibilidad de las cepas aisladas con el método
de Kirby Bauer, utilizando discos en placas de agar Muller-Hinton y se determinaron las
bacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE), mediante
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Sistema Automatizado DIRAMIC. A los resultados se le aplico el analisis porcentual que
se presenta en tablas.

Analisis y discusion de los resultados

Durante el periodo estudiado, fueron egresados de la UCI 991 pacientes (Tabla 1) de
los cuales 338 desarrollaron infeccion nosocomial (34.1 %).

Tabla 1. Tasa de Infeccion Nosocomial en la UCI de adultos

Egresos en la UCI Pacientes que desarrollaron Infeccion Nosocomial
No. %
991 338 34.1

Fuente: Historias clinicas

Al estudiar la tasa de infeccion nosocomial, observamos que estos resultados difieren
de otros estudios epidemiolégicos. Una investigacion realizada durante el afio 1997 en
la misma unidad, muestra una tasa de 16.6 %, por lo que se manifiesta un incremento
progresivo.' Estos resultados también contrastan con los publicados en articulos
internacionales, pues las infecciones adquiridas en las unidades de cuidados intensivos
espafolas se han reducido a 11,1 por cada 100 pacientes, lo que supone un descenso
del 18 por ciento con respecto a las registradas dos afios antes, cuando la cifra fue de
13,5 infecciones por 100 pacientes. Asi lo indican los datos del ultimo informe ENVIN-
HELICS que elabora la Sociedad Espafiola de Medicina Intensiva, Critica y Unidades
Coronarias. En Catalufa, los indices de infeccion nosocomial decrecen anualmente a
6,2 en el 2008, hasta 4,7 en el 2009 y 4,6 en el 2010."

Angus y colaboradores analizaron 6 millones de altas hospitalarias en Estados Unidos
de Norteamérica, encontraron 751 mil casos de sepsis por afo, con una tasa de
mortalidad de 26.6 %.* Segun Lujan Hernandez, la vigilancia epidemiologica de la IN en
Cuba en los ultimos 10 afos, refleja una tasa global nacional que ha oscilado entre 2.6
y 3.4 por cada 100 egresados, con un promedio anual de 50 000 infectados pero por
servicios."” En cuanto al tipo de infeccién nosocomial desarrollada (Figura 1), predominé
la Neumonia asociada a la ventilacion mecanica (43.8 %), seguida por la bacteriemia
por otras causas (20.4 %) y bacteriemia secundaria a infeccion de catéter endovenoso
(19.5 %). Resultd menos frecuente la infeccién urinaria (9.2 %), la Bacteriemia Primaria
(7.1 %), la flebitis (7.1 %), infeccion superficial de la incisién (1.4 %) y la meningitis (0.6
%).
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Tipo de Infecciéon Nosocomial
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NAVM: Neumonia asociada a la ventilacion mecanica. B.: Bacteriemia por otras
causas. B.ce.: Bacteriemia secundaria a infeccion de catéter endovenoso. L.U.:
Infeccién Urinaria. B.P.: Bacteriemia Primaria F.: Flebitis. L.I: Infeccion superficial de la
incision. M.: Meningitis.

Figura 1. Distribucion de los pacientes estudiados, segun el tipo de Infeccion
Nosocomial en la UCI de adultos

La neumonia asociada a la ventilacion mecanica (NAV) merece una consideracion
especial al constituir el tipo de infeccidn nosocomial mas frecuente en los servicios de
medicina intensiva, cuyo riesgo esta aumentado mas de 20 veces por la presencia de la
via aérea artificial.™

Kollef, por su parte, informa una incidencia variable de NAV, que oscila entre un 21,6 %
para pacientes en cirugia cardiaca, hasta un 14 % para pacientes de cirugia general y
9,3 % para pacientes con etiologias médicas.™

En estudios a nivel mundial, las infecciones del tracto urinario constituyen
aproximadamente 40 % del total IN, mostrando que el 92 % de estas son
unimicrobianas y 8 % polimicrobianas, siendo los agentes causales mas frecuentes E.
coli., Enterococcus sp., Klebsiella sp., Pseudomona aeruginosa y Proteus sp.'®

La infeccion por catéter venoso central en Chile, en el ano 2006 tuvo una tasa reportada
de 2,08 por 1.000 dias de uso de catéter venoso central para pacientes adultos y 2,24
por 1.000 dias de uso de catéter venoso central para pacientes pediatricos.®

En los Estados Unidos la tasa media de bacteriemias asociados a catéter venoso
central es 5.3 por 1,000 dias de catéter en ICU, aproximadamente 80,000 asociados a
catéter venoso central, con una mortalidad atribuible del 12 al 25 %.""

Al estudiar los microorganismos aislados en pacientes con Infeccion Nosocomial en la
UCI (Figura 2), predominaron en el siguiente orden: El complejo Acinetobacter
calcoacético/baumannii  (29.3 %), Estafilococo aureus (17.9 %), Pseudomonas
aeruginosa (16.7 %), Klebsiella pneumoneae (13.5 %) y Escherichia coli (13.5 %). Con
menor frecuencia se presentd el Estafilococo epidermidis (9.7 %), Klebsiella oxytoca
(9.1 %), Enterobacter cloacae (1.3 %), Citrobacter diversus (1.2 %) y la Candida spp
(1.2 %).
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Microorganismos
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A cal/b: Complejo Acinetobacter calcoacético/ Baumannii. E.A.: Staphylococcus
aureus. P.A.: Pseudomona aeruginosa. K.P.: Klebsiella pneumoneae E.C.:
Escherichia coli. E.E.: Staphylococcus epidermidis. K.O.: Klebsiella oxytoca. En.C.:
Enterobacter cloacae. C.D.: Citrobacter diversus. C.spp.: Candida spp.

Figura 2. Microorganismos aislados en pacientes con Infeccion Nosocomial en la
ucl

Si nos referimos los microorganismos aislados en pacientes con Infeccién Nosocomial,
Shorr et al, realizaron un estudio para validar una escala prondstica para evaluar el
riesgo de resistencia en pacientes con neumonia y encontraron que los
microorganismos mas frecuentemente aislados fueron Staphylococcus aureus
resistente a meticilina (22,7 %), Pseudomonas aeruginosa (19,1 %), Streptococcus
pneumoniae (19,1 %), Staphylococcus aureus sensible a meticilina (14,1 %) y
Haemophillus influenzae (8,0 %)."

Un articulo publicado este afio en New England Journal of Medicine, sefialdé que el
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM) es el patégeno resistente mas
frecuente en las infecciones asociadas a los cuidados de salud en todo el mundo y en
un tercio de los paises europeos las frecuencias son superiores al 25 %. Se estima que
hasta el 30 % de las infecciones nosocomiales por este microorganismo podrian
prevenirse extremando las medidas de higiene y optimizando programas de control."
Un estudio realizado en unidades de cuidados intensivos en Estados Unidos, sefala
que en la infeccidn urinaria ligada al catéter predomina muy claramente E. coli (25-30
%). Tienen importancia microorganismos que aparecen con muy baja frecuencia en
otros cuadros, como C. albicans y E. faecalis, que en este caso se situan en cifras
similares a las de P. aeruginosa, en torno al 10-15 %. En cuanto a la bacteriemia
primaria y vinculada al catéter, predominan claramente los estafilococos no productores
de coagulasa, que originan el 35-45 % de las mismas. S. epidermidis se aisla en cerca
de dos tercios de estas bacteriemias. P. aeruginosa, S. aureus y E. faecalis se situan en
torno al 5-10 % y A. baumannii en el 4 %.%

En cuanto al Acinetobacter baumanii, hay datos recientes que apoyan la diseminacion
interhospitalaria de cepas multirresistentes en determinadas zonas geograficas de la
Republica Checa, Paises bajos, el Reino Unido, Portugal y Estados Unidos.?"?
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Figura 3. Microorganismos (MO) productores de betalactamasas de espectro
extendido en pacientes con lIH en la UCI

La figura 3, muestra los microorganismos productores de BLEE, por orden de
frecuencia: Escherichia coli (80.4 %), Klebsiella pneumoneae (33.3 %) y Klebsiella
oxytoca (19.4 %). Como destaca el estudio SENTRY? y otros similares, el creciente
aumento de las BLEE es un problema mundial de proporciones enormes. Un articulo
publicado por Lucet y colaboradores sobre enterobacterias multirresistentes, sefala que
en los brotes nosocomiales de microorganismos BLEE (+) hasta ahora se han implicado
mayoritariamente cepas de K. pneumoniae.*

El Grupo de Estudio de la Infeccién Hospitalaria (GEIH) de la Sociedad Espafiola de
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC), identificaron
microorganismos con BLEE en el 90 % de los 40 hospitales participantes, aislandose
cepas de de E. coli BLEE (+) en el 82,5 % y cepas de K. pneumoniae BLEE en el 42,5
% de los centros.?® En los ultimos afios se torna mas complicado el panorama
epidemiologico, ya que también se estan detectando BLEE en bacterias de infecciones
adquiridas en la comunidad, sobre todo en cepas de E. coli procedentes de muestras
de orina y en heces de portadores sanos, hasta el 7,5 %, asi como en infecciones por
K. pneumoniae, con lo cual cabe suponer que la extension de las BLEE es
generalizada.?

Conclusiones

La tasa de infeccidon nosocomial en la UC| de adultos es elevada, la localizacion
predominante es la neumonia nosocomial, el microorganismo mas frecuente en los
aislados fue el complejo Acinetobacter calcoacético/baumannii, las bacterias
productoras de BLEE fueron Escherichia coli, Klebsiella pneumoneae y Klebsiella
oxytoca.
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