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RESUMEN

Fundamento y objetivo: El mayor aislamiento y la diseminacion de gérmenes
multirresistentes en unidades de atencion a pacientes criticos, contribuyen al
incremento de estadia, costos, morbilidad y mortalidad hospitalarias que solo
pueden ser controlados con el trabajo eficiente de grupos médicos de trabajo,
multidisciplinario e interdisciplinario. Métodos: Se muestran los principales
microorganismos aislados de pacientes hospitalizados, durante el afio 2008, con sus
patrones de resistencia. Se presenta la metodologia para el control de la sepsis
hospitalaria por los diferentes grupos interdisciplinarios segin el algoritmo de
trabajo propuesto. Resultados: Acinetobacter sp pas6 a ocupar el primer lugar en
el afio 2008 dentro de los gérmenes mas frecuentemente aislados, a su vez resultd
el agente responsable de mayores reportes de infeccion hospitalaria, con patrones
de resistencia elevados frente a todos los antibiéticos estudiados in vitro,
particularmente al ceftriaxone con el 98,1 %. Para colistina, la resistencia fue solo 2
%. La resistencia de Escherichia coli, Klebsiella sp y Enterobacter sp frente al
ceftriaxone fue 59,4, 75 y 83,3 %, respectivamente. Conclusién: El trabajo
multidisciplinario e interdisciplinario de todas las especialidades médicas y de
grupos de expertos, resulta fundamental para controlar la aparicion y diseminacion
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de infecciones nosocomiales provocadas por gérmenes multirresistentes, de mayor
frecuencia de aislamiento en la actualidad. La elevada resistencia bacteriana frente
al ceftriaxone, de los principales microorganismos aislados, constituye un objetivo

de trabajo para su control por los diferentes comités o grupos de expertos médicos.

Palabras clave: Infeccién nosocomial, resistencia, multirresistencia, cepa
bacteriana, cefalosporinas, cefotaxima, ceftazidima, ceftriaxone.

ABSTRACT

Basis and objective: The great isolation and spreading of multiresistance germs
in care units to critical patients, contribute to increase of stay, costs, hospital
morbidity and mortality only controlled with an efficient, multidisciplinary and
interdisciplinary work by physician groups. Methods: The main microorganisms are
showed isolated in 2008, with its resistance patterns of admitted patients. A
methodology for the hospital sepsis control is presented by the interdisciplinary
groups according to the proposed work algorithm. Results: Acinetobacter sp was in
the first place over 2008 included into the more frequent isolated germs being the
causal agent of more reports on hospital infection with high patterns of resistance
to all in vitro study antibiotics, in particular, to Ceftriaxione with the 98.1 %; for
Colistin the resistance was only of 2 %. The resistance of Escherichia coli, Klebsiella
sp and Enterobacter sp to Ceftriaxione was of 59.4, 75 and 83.3 %, respectively.
Conclusion: The multidisciplinary and interdisciplinary work of all medical
specialties and expert groups is essential to control the appearance and spreading
of nosocomial infections provoked by multiresistance germs of great isolation
frequency at present time. The high bacterial resistance of main isolated
microorganisms to Ceftriaxone is a work objective for its prevention by the different
committees or medical expert groups.

Key words: Nosocomial infection, resistance, multiresistance, bacterial strain,
cephalosporines, cefotaxime, ceftazidim, ceftriaxone.

INTRODUCCION

La resistencia bacteriana representa en la actualidad un importante problema de
salud publica mundial que requiere la adopcién de eficaces sistemas de control y
vigilancia, en el que intervengan todas las especialidades médicas, apoyadas por
lideres administrativos de salud.?

En un mundo mas globalizado, la aparicion de infecciones hospitalarias y
extrahospitalarias provocadas por gérmenes multirresistentes es cada dia mas
frecuente y, lo que es peor aun, asociado a una altisima capacidad de diseminarse
de areas de mayor resistencia bacteriana hacia otras de menor resistencia, cuando
fallan o claudican los mecanismos de control higiénico-epidemiolégicos.**
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Las bacterias multirresistentes, llamadas también superbacterias por la pobre o
ninguna respuesta a las terapéuticas antibacterianas empleadas, son directamente
responsables de fracasos terapéuticos, incremento de indices de estadia
hospitalaria, incremento de los costos, de la morbilidad, mortalidad, etc.>”

El hospital "Hermanos Ameijeiras", como centro médico de atencién terciaria, no
escapa de esta problematica. Representa un hospital de altisima complejidad, con
mas de 70 camas destinadas a la atencion del paciente critico en unidades de
terapia intensiva, asi como servicios de hematologia, litotricia, trasplantes,
hemodialisis, oncologia, cirugia, cardiologia, etc. Todos y cada uno de los servicios
prestan atenciéon médica de alta calidad y con extension nacional, siguiendo normas
de sistemas de protocolos de trabajo. Las caracteristicas y la gravedad de los
pacientes aqui atendidos son causa directa y predisponente para la colonizacion, la
infeccién y el aislamiento de gérmenes bacterianos multirresistentes® que requieren
un estricto control de las alternativas terapéuticas impuestas y, en particular, de las
terapias antimicrobianas seleccionadas.

Teniendo en cuenta la gravedad de este problema y con el objetivo de cumplir de
manera exitosa todos los planes de salud orientados por el Ministerio de Salud
Publica al Hospital "Hermanos Ameijeiras", se hace necesario identificar y presentar
el trabajo multidisciplinario e interdisciplinario de todas las especialidades médicas,
guiados por expertos de los Comité Farmaco-Terapéutico, Comision de Antibiéticos,
Comité de Infeccion Nosocomial, dirigidos y apoyados directamente por la direccion
del centro, que permita minimizar el aislamiento y la diseminacién de gérmenes
multirresistentes e influir directamente en la correcta aplicacién de la politica
institucional de antibidticos. Para demostrar las lineas de trabajo en las que pueden
participar los diferentes comités y grupos de expertos, con caracter
interdisciplinario, se presentaran los principales microorganismos aislados en el
2008 y sus respectivos patrones de resistencia, haciendo mayor énfasis en la
resistencia frente a cefalosporinas y, en particular, al ceftriaxone.

METODOS
Se trata de un estudio observacional, descriptivo de tipo retrospectivo.

La informacién recogida y analizada en la presente investigacion se obtuvo de la
base de datos en soporte digital de los departamentos de Microbiologia,
Farmacologia, Epidemiologia y del sistema experto del Comité Farmaco-Terapéutico
del hospital "Hermanos Ameijeiras".

Se analizaron los principales microorganismos aislados durante el afio 2008, con
sus patrones de resistencia, considerando solamente una cepa aislada segun el
origen de la muestra estudiada por paciente ingresado.

El cultivo del total de muestras, su identificacion por pruebas bioquimicas y el
estudio de sensibilidad antimicrobiana, se realizé siguiendo las marchas técnicas
recomendadas en el departamento de Microbiologia, asi como los procedimientos
recomendados por el Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI).”®
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RESULTADOS

Los resultados aportados por el Laboratorio de Microbiologia, recogidos en su mapa
anual, permiten observar un cambio en la distribucidon de los microorganismos mas
frecuentemente aislados para el hospital en general (tabla 1). Acinetobacter spp
resulté el microorganismo mas frecuentemente aislado en el afio 2008, siguiendo
en numero descendente del total de aislamientos Escherichia coli, Estafilococos
coagulasa negativa, Pseudomonas spp, Klebsiella spp y Staphylococcus aureus.

Tabla 1. Especies bacterianas mas frecuentement
aisladas en el afio 2008

| Especie M | %

| Acinetobacter sp | 498 | 17,2
| Escherichia colf | 491 | 16,9
| Estaf. coaguiasa (-) | 490 | 1g,3
| Pseudormonas sp | 449 | 15,5
| Klebsialia sp | 324 | 11,2
| Staphylococcus aureus | 197 | ==
| Otros | 444 | 15,5
| Total | 2893 | 100

Fuente: Sisterna digital del Laboratorio de Microbiologia,

La informacion recogida del Departamento de Epidemiologia y del Comité de
Infeccion Hospitalaria o Nosocomial, informa que Acinetobacter spp es también el
agente responsable de mayores reportes de infeccidn en todo el centro hospitalario.

Acinetobacter baumanii, una de las principales especies del género Acinetobacter,
muestra patrones de resistencia muy elevados frente a todos los antibidticos
estudiados (tabla 2). La resistencia alcanza el 98,1 % frente al ceftriaxone, 96,9 %
para la ciprofloxacina y 81,4 % frente al meropenem. Sdélo frente a colistina
muestra una sensibilidad que alcanza el 98 % o el 2 % de resistencia.

Tabla 2. Resistencia de Acinetobacter haumnahil

| antibiotico | M 102
| Ticarcilina + clavulanico | 97,3
| Piperacina + tazohactin | 87,2
| Ceftriaxona | 93,1
| Ceftazidima | 04,3
| Cefepime | 82,9
| amikacina | 78,7
| Gentarnicina | 88,7
| MEropenerm | 81,4
| Ciprofloxacina | 95,0
| Colistina | 2,00

Fuente: Sisterna digital del Laboratorio de Microbiologia,
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En la tabla 3 se muestran especies bacterianas incluidas en la familia de las
enterobacterias, que se encuentran dentro de las bacterias mas aisladas en el
medio hospitalario. Todas muestran resistencia elevada frente a ceftrixone. Asi
tenemos que Escherichia coli fue resistente en el 59,4 %, Klebsiella sp en el 75 % y
Enterobacter sp, en el 83,33 %.

Tahla 3. Resistencia de enterobacterias aisladas

E. coll Klebsisllz spp | Enterobacter spp

Antibidticos M 491 MN: 324 M 107
| Ciprofloxacina | 64,57 | 52,46 | 39,02
| smikacina | 30,43 | 48,37 | 45,61
| Piperacina/tazobactan | 23,27 | 62,50 | 31,58
| Ceftriaxone | 59,54 | 75,00 | 23,33
| Cefepime | 62,75 | 22,61 | £0,00
| Meropenem | 36,36 | £1,72 | 21,74

Fuente: Sistema digital del Laboratorio de Microbiologia,

Los informes que aportan el Servicio de Farmacia del hospital "Hermanos
Ameijeiras" y el Comité Farmaco-Terapéutico sefialan que el ceftriaxone fue el
antibiético mas utilizado durante el afio 2008. Su aplicacion real fue de 32 000
bulbos de 1 g, lo que representé un costo general de 444 125 pesos. La
ciprofloxacina con mayor precio por unidad representé el antibiético de mayor costo
hospitalario, 698 175 pesos, pero con una administraciéon de 12 000 bulbos de 400
mg.

DISCUSION

La complejidad, como centro de atencion terciaria, del hospital "Hermanos
Ameijeiras", en el que la resistencia bacteriana se ha ido incrementando de forma
paulatina para los microorganismos aislados con mayor frecuencia en el medio
hospitalario,® muestra ademas mayor aislamiento de gérmenes multirresistentes,
encabezados por especies del género Acinetobacter.’® Ademas, adquiere mayor
connotacion al recibir pacientes de otros centros hospitalarios (clinicoquirdrgicos,
ginecoobstétricos, institutos, etc.) que importan o traen sus propias cepas que al
mezclarse con las del ecosistema, complican ain mas el mapa microbiano de la
institucion y, en especial, el de las areas o unidades de atencién al paciente critico.
Esta situacion clinico-epidemiolégica obliga a desarrollar e incrementar las
relaciones interdisciplinarias de todas las especialidades médicas y, en particular,
de los diferentes grupos de expertos que forman las diferentes comisiones y
comités, como: Comité Farmaco-Terapéutico, Comité de Infeccién Nosocomial y
Comision de Antibidticos, todos en funcion de evitar la aparicion y diseminaciéon de
infecciones hospitalarias provocadas por agentes multirresistentes. Resultan de
gran valor, como herramienta que permite mayor calidad de este trabajo
interdisciplinario, las posibilidades que brindan los sistemas automatizados de cada
uno de estos grupos de expertos, que pueden ser vinculados entre si 0 ya se
encuentran vinculados, y que garantizan una mayor calidad del trabajo realizado.
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Los reportes, por los vigilantes epidemiolégicos, de infecciones nosocomiales
provocadas por multiples agentes causales, estan directamente relacionados, como
es de esperar, con los principales microorganismos que informa el Laboratorio de
Microbiologia.

Las especies bacterianas aisladas durante el afio 2008, muestran valores de
resistencia muy altos, especialmente frente a cefalosporinas de tercera y cuarta
generacion, las que se describen como buenas inductoras de resistencia.
Enterobacterias como E.coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas spp, y
Acinetobacter spp, son especies bacterianas capaces de ser portadoras de enzimas
betalactamasas de espectro extendido, como uno de los principales mecanismos de
resistencia frente a beta lactamicos, las que pueden ser constitutivas o inducidas y
expresarse incluso en el curso de un ciclo de tratamiento antimicrobiano o por
diferentes mecanismos de transferencia genética, dicha resistencia puede
diseminarse a especies del mismo género o incluso a géneros y familias
diferentes.™*

Teniendo en cuenta los valores de resistencia tan elevados descritos frente a
cefalosporinas, y en especial al ceftriaxone, asi como el conocimiento de su
capacidad como buenos inductores de resistencia antimicrobiana y con la condicion
de haber sido el antibidtico mas utilizado en el Hospital Ameijeiras durante el afio
2008, se impone entonces un analisis de todos los grupos de expertos que
participan en su control y utilizacién. En comunicacién personal con el Dr. Lovesio,
experto latinoamericano dedicado a la atenciéon del paciente critico, nos comentaba
en el reciente congreso nacional y latinoamericano de urgencias médicas
(UNGRAF): "es necesario limitar al ceftriaxone por encima de antibidticos
estratégicos como meropenem, por la resistencia que este antibacteriano provoca".

La resistencia de Acinetobacter, pseudomonas, enterobacterias, estafilococos, etc.,
frente al ceftriaxone, demuestra la necesidad de urgentes medidas de control para
el uso de este antibidtico. Como se describe en la figura, esta situacion debe ser
analizada por los diferentes grupos de expertos y, finalmente, discutido en el
consejo de direccidon, donde se pudieran decidir las posibles medidas a tomar. Este
es un ejemplo incuestionable que muestra la importancia y la obligatoriedad del
trabajo interdisciplinario en la actualidad hospitalaria, que contribuye directamente
a la correcta utilizacion de los antibidticos, a evitar la apariciéon y diseminacion de
peligrosos microorganismos multirresistentes, que son causa directa de fracaso de
terapias antimicrobianas especificas, con implicaciones directas en el aumento de la
estadia hospitalaria, de los costos, de complicaciones médicas y del incremento de
la mortalidad hospitalaria. Se trata de una situacion que puede tener un caracter no
sélo local, sino tener también aplicacién en el sistema nacional de salud.
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Fig. Algoritmo del control multidisciplinario e interdisciplinario de la sepsis.

El conocimiento de las cantidades utilizadas de cada antibidtico, asi como sus
costos generales, permite orientarnos en cuanto al uso y abuso que podamos estar
haciendo con respecto a cada antibidtico en particular y asi aplicar las medidas de
contencion correspondientes.

La respuesta requerida a la emergencia de resistencia bacteriana y su
diseminacién, como es el caso de resistencia al ceftriaxone que aqui se presenta,
esta relacionada con la aplicacion de una correcta politica en el uso de antibiéticos,
de la adecuada utilizaciéon de la profilaxis quirdrgica, de la oportuna notificacion de
infecciones hospitalarias y la aplicacion de medidas higiénico-epidemioldgicas de
control. Se requiere entonces tener un conocimiento exacto de los gérmenes
patégenos circulantes en cada area de atencion médica, recogidos en el mapa
microbiano y sus correspondientes patrones de resistencia bacteriana.

En resumen, es imprescindible contar con un poderoso trabajo interdisciplinario de
todas las especialidades médicas y de grupos de expertos que, funcionando en una
mecanica comun, bajo la direccidon de lideres administrativos de salud, se convierta
en una unidad monolitica dirigida al control de las infecciones hospitalarias.
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El trabajo interdisciplinario que se desarrolla en la actualidad en el hospital
"Hermanos Ameijeiras" puede ser valorado como actividad de referencia para otros
centros asistenciales del pais.

La resistencia a cefalosporinas de tercera generacion, y en particular al ceftriaxone,
de los principales agentes bacterianos aislados, constituye una peligrosa alarma
epidemioldgica.

RECOMENDACIONES

- Analizar e investigar por las diferentes comisiones y comités que participan en el
control de la sepsis hospitalaria, las medidas de control necesarias para enfrentar el
fendmeno la resistencia a cefalosporinas de tercera generacion, y en particular al
ceftriaxone, en nuestro medio hospitalario.

- Llevar al consejo de direcciéon y al director del hospital "Hermanos Ameijeiras"
como maxima figura del control multidisciplinario e interdisciplinario de la sepsis
hospitalaria de nuestra institucién, esta problematica y extenderla a autoridades
superiores del Ministerio de Salud Publica.
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