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RESUMEN

TITULO: Caracterizacion clinica, microbioldgica y molecular de un brote de

Acinetobacter baumannii panresistente en una unidad de cuidados intensivos

pediatricos.

Léopez-Barrera JesuUs Pavel*, Diaz-Pena Rafael*, Silva-Sanchez Jesus**.

*Departamento de Infectologia Pediatrica, UMAE Hospital de Pediatria CMNO,
IMSS, Guadalajara, México. **Departamento de Diagnostico Epidemioldgico,

Instituto Nacional de Salud Publica. jezuznay@ hotmail.com

Introduccion: Acinetobacter baumannii panresistente ha incrementado como
causa de infecciones graves en unidades de cuidados intensivos, con un impacto
negativo en la morbimortalidad; el uso indiscriminado de antibioticos de amplio
espectro contribuye a este problema. La identificacion clonal es util en la

Epidemiologia hospitalaria.

Objetivo: Realizar la caracterizacion clinica, microbiolégica y molecular de un
brote de A. baumannii panresistente en una unidad de cuidados intensivos

pediatricos (UTIP).

Material y métodos: Estudio transversal en pacientes infectados por A. baumannii
panresistente durante un brote ocurrido entre el 15 de julio al 22 de agosto de
2011 en la UTIP. Se buscaron factores de riesgo, datos clinicos y de laboratorio
asociados al brote. Se realizaron cultivos, biotipos, susceptibilidad y analisis

filogenético de las cepas por electroforesis en gel de campos pulsados para la



identificacion de genes que codifican carbapenemasas mediante PCR. Se realiz6

estadistica descriptiva mediante frecuencias y porcentajes.

Resultados: De 24 pacientes expuestos, se incluyeron 9 casos, con edad
mediana de 14 meses (4-72), los datos clinicos principales fueron estertores,
fiebre y plaguetopenia; se aislé A. baumannii panresistente en seis hemocultivo,
siete en secrecion bronquial y cinco en ambos sitios. El biotipo fue el mismo para
todos los casos, 6/9 cepas fueron clona A, dos A1, una B. EI 100% fue resistente a

imipenem y susceptible a colistina y tigeciclina. EI mismo microorganismo fue

aislado de las carpetas de indicaciones médicas. Fallecieron 3/9 pacientes (33%).

Conclusiones: Se corrobord el brote por A. baumannii panresistente y se
demostro la utilidad del estudio de campos pulsados para la identificacion de las

clonas, herramienta de gran utilidad en la Epidemiologia hospitalaria.



INTRODUCCION

Acinetobacter es una bacteria Gram-negativa que aparece tipicamente como una
varilla de 0.9 a 1.6 micras diametro y 1.5 a 2.5 micras de longitud, pero puede ser
esférica en la fase estacionaria de crecimiento. Se da frecuentemente en pares o
en cadenas cortas. Muchas cepas son encapsuladas. EI organismo tiene un
metabolismo respiratorio estrictamente aerdbico y no crece en condiciones
anaerobicas. No forma esporas ni expresa movilidad. Acinetobacter crece bien en
todos los medios comunes complejos entre 20 y 30 ° C, su crecimiento 6ptimo se
produce entre 33 y 35 ° C. Forma colonias convexas, tipicamente de color blanco
grisaceo de 1 a 2.5 mm de diametro, si las cepas son encapsuladas las colonias
tienen aspecto mucoide. Es catalasa positivo y pueden diferenciarse facilmente de
otros géneros estrechamente relacionados en virtud de su reaccion negativa a la
oxidasa. El periodo de incubacién depende de la via de entrada y las condiciones

de salud del hospedero, comprendido entre 3 a 10 dias.

Reconocido por vez primera como un microorganismo patégeno desde el afio de
1908 Acinetobacter baumannii (en lo sucesivo A. baumannii) ha pasado de ser un
microorganismo con reportes esporadicos de infecciones nosocomiales a
representar actualmente un problema importante como causante de infecciones en
las unidades de cuidados intensivos de todo el mundo, principalmente debido a la
resistencia a multiples farmacos que a menudo presenta. En América Latina
alcanza el 5% de todos los aislamientos de bacteriemias nosocomiales y se
considera de las principales bacterias causantes de neumonia asociada a

ventilacién mecanica’ 2. A. baumannii puede encontrarse en diversos ambientes



tales como el suelo, vegetales, carne y pescado e incluso puede encontrarse
como microbiota transitoria en la piel y manos del ser humano, ya que tiene alta
capacidad de adaptacion, lo que facilita su propagacic’m3. El grupo de pacientes
que mas se afectan son aquellos en estado critico, produciendo entidades clinicas
diversas de las cuales la neumonia y la bacteriemia son las mas frecuentes,
aunque el panorama clinico es variado pudiendo presentarse como meningitis,
peritonitis, infecciones del tracto urinario, infecciones de piel y de tejidos blandos,
entre otros, agravando aun mas al paciente y en muchos casos con
consecuencias fatales; la mortalidad en bacteriemia por A. baumannii es cercana
al 50% y cuando se presenta como neumonia va del 20 al 70% . A. baumannii se
asocia frecuentemente a brotes, ya que ademas esta bacteria puede sobrevivir en
superficies inhertes por periodos tan largos como hasta de 30 dias. Como se
menciond, la resistencia a multiples farmacos que a menudo exhibe esta bacteria
complica su erradicacion, son cada vez mas frecuentes los reportes de
aislamientos de cepas resistentes a practicamente todos los antibioticos
disponibles, lo que limita notablemente las alternativas terapéuticas.; ademas de la
deteccion hospitalaria, se han empezado a identificar cepas panresistentes en el
medio extrahospitalario . Dados los reportes crecientes de aislamientos de A.
baumannii panresistente en todo el mundo es importante dar a conocer este
problema en México, ya que no se cuentan con reportes en poblacion pediatrica
publicados a la fecha, esto nos permite tener una visién mas clara del problema de
salud mundial que representa, y promover la investigacion a fondo del problema,
con la finalidad de adoptar medidas preventivas y terapéuticas oportunas y

adecuadas, situacion que motivo a la realizacion del presente trabajo.



MARCO TEORICO

Conocido desde hace muchos afos como un patégeno humano, desde 1908, el

género Acinetobacter ha recibido diversas nomenclaturas a lo largo de este
tiempo, siendo nombres previamente utilizados Herellea, Bacteria, Mima,
Achromobacter, Alcaligenes, Neisseria, Micrococcus, Diplococcus, Moraxella y
Cytophaga; el género Acinetobacter se clasifica dentro de la familia Neissernaceae,
ubicuo en la naturaleza, A. baumannii es una bacteria en forma de bacilo
gramnegativo de aproximandamente 0.9 mm por 1.6 micras, pero que puede
adoptar forma esférica en la fase estacionaria de crecimiento, se organiza en
pares o formando cadenas cortas, es aerobio estricto, no fermentador de glucosa,
no esporulado, oxidasa negativo, catalasa positivo y el nombre de su género
denota la incapacidad para movilizarse; crece adecuadamente en medios de
cultivo estandar a 35°C formando colonias convexas color blanco grisaceo de 1 a
3 mm de didmetro, si la cepa presenta capsula (algunas tienen la capacidad de
formarla) entonces las colonias lucen mucoides # * . Anteriormente el género
Acinetobacter solamente tenia una especie, conocida como Acinetobacter
calocaceticus la cual a su vez se subdividia en dos subespecies, anitratus e Iwoffii.
Actualmente y gracias a los estudios de hibridacion de ADN se han designado 17
especies en el género Acinetobacter, siendo A. baumannii la especie que
representa mayor relevancia clinica; las caracteristicas fenotipicas de A.
baumannii son muy diversas y se han diferenciado 19 serotipos, de los cuales el 1,
2,6 y 9 son los aislados con mayor frecuencia en procesos infecciosos 2. Las
especies del género Acinetobacter se pueden encontrar colonizando de habitats

muy diverso tales como agua, suelo, vegetales y organismos vivientes ya que



tienen la capacidad de adaptarse a un amplio rango de temperaturas y pH lo que
los hace adaptables, ademas son quimioheterdtrofos, pueden degradar sustancias
contaminantes e incluso pueden producir sustancias de utilidad para el ser
humano a nivel biotecnoldgico y ambiental °>. A. baumannii ademas ha sido
encontrado colonizando dispositivos de asistencia ventilatoria, humidificadores,
cortinas, teclados, hojas de laringoscopios y otros insumos para el cuidado de los

pacientes °.

A. baumannii es un microorganismo poco virulento, por lo que en pacientes
inmunocompetentes rara vez producira enfermedad, sin embargo en pacientes
con inmunocompromiso puede dar lugar a infecciones graves que ponen en riesgo
la vida del paciente 7. Un grupo de riesgo para padecer infecciones graves por A.
baumannii lo representan los pacientes de las unidades de cuidados intensivos
cuyo estado de gravedad, afecciones sistémicas, requerimiento de procedimientos
diagndsticos y terapéuticos invasivos les confieren inmunocompromiso 8. Otros
pacientes que frecuentemente se infectan con A. baumannii son los sometidos a
cirugia, quemados, con larga estancia hospitalaria y en los que se usan
antibidticos de amplio espectro °. Los pacientes recién nacidos son un grupo con
riesgo incrementado por sus caracteristicas particulares de inmunocompromiso
aunado a comorbilidades que acentuan aun mas esta condicion, siendo cada vez

mas frecuentes los reportes de infecciones por A. baumannii en este grupo etareo

10

Se ha determinado que cerca del 30% del personal de salud es portador de

bacilos Gram negativos en sus manos, de los cuales Acinetobacter spp es el



segundo microorganismo mas comunmente aislado (10%) 2°. El principal
mecanismo de transmision de A. baumannii dentro del ambiente hospitalario es a
través de las manos del personal y de objetos contaminados, por lo que las
medidas mas importante para cortar la cadena de transmisién es el lavado de
manos Y la desinfeccion de objetos inanimados que actuan como reservorio para

A. baumannii panresistente™°.

Como se menciond con anterioridad, las entidades clinicas mas frecuentemente
asociadas a la infeccidon por A. baumanni son neumonia y bacteriemias, siendo
posible que también se manifieste como infeccién de herida quirurgica, de piel y
tejidos blandos, infeccion de tracto urinario, meningitis, peritonitis, entre otras
entidades clinicas. Los dispositivos invasivos les confieren a los pacientes un
riesgo incrementado de presentar infeccion del sistema nervioso central. Se
cuenta con evidencia de casos de infeccién por A. baumanni adquiridas fuera de

los hospitales* .

Ademas de la gravedad incrementada de las infecciones por A. baumannii debido
a condiciones propias del hospedero, se han aislado cada vez mas serotipos con
mayor virulencia por resistencia a multiples farmacos; con la intencién de
protegerse a si mismo de otros microorganismos productores de antibiéticos o sus
propios productos antimicrobianos las bacterias han desarrollado mecanismos de
resistencia a antibidticos cada vez mas sofisticados; esta informacion genética es
compartida a otras cepas, por lo que el uso indiscriminado de antibiéticos causa
presion selectiva de bacterias cada vez mas resistentes; los mecanismos de

propagacion de la informaciéon genética que determina resistencia son tres



principales, el primero mediante plasmidos, que son cadenas circulares
extracromosémicas de ADN que pueden incorporar uno 0 mas genes de
resistencia y que se transmiten de modo vertical (transmitidos a célula hija en la
division bacteriana) u horizontal (de una bacteria a otra); el segundo mecanismo lo
representan los transposones, que tienen la capacidad de mover segmentos de
acidos nucleicos con informacion de resistencia antimicrobiana desde el
cromosoma bacteriano hacia los plasmidos pudiendo transmitirlos a otras
bacterias; finalmente, el tercer mecanismo de transmisién de resistencia esta dado
por los llamados integrones, capaces de transferirse de bacteria a bacteria, tienen
la capacidad de “capturar’ secuencias genéticas especificas que codifican para
resistencia a diversos antibidticos. Todo lo anterior le confiere a las bacterias

resistencia a multiples farmacos .

La capacidad de resistencia a multiples farmacos que muestran algunas cepas de
A. baumannii se lleva a cabo por diversos mecanismos, siendo los principales los
que a continuacidon se indican: produccion de beta-lactamasas de espectro
extendido, lo cual les confiere la capacidad de hidrolizar los anillos betalactamicos
de penicilinas, cefalosporinas, cefamicinas, carbapenémicos y monobactamicos,
limitando la disponibilidad de antimicrobianos activos contra este microorganismo
1213 Otros mecanismos de resistencia detectados en las cepas multirresistentes
de A. baumannii son mediante la disminucidn en la expresion de canales
transmembranales con lo que se disminuye el transporte de antibiéticos hacia el
interior de la bacteria y evita ponerse en contacto con su sitio de accién

intracelular; otro mecanismo de resistencia se lleva a cabo mediante la mutacion



de sitios blanco para los antibidticos lo cual los inactiva®. Finalmente, un
mecanismo mas de resistencia identificado en cepas multirresistentes lo constituye
las bombas multidrogas, denominacién que reciben una serie de transportadores
que son capaces de expulsar un amplio numero de sustratos no relacionados

estructuralmente y que le confieren a la bacteria resistencia a multiples antibiéticos

14,15

Se definen como multirresistentes aquellas cepas de A. baumannii que presentan
resistencia a mas de dos de los siguientes grupos de antibiéticos: cefalosporinas
antipseudomonas (cefepime, ceftazidima), carbapenémicos antipseudomonas
(meropenem, imipenem), fluoroquinolonas (ciprofloxacina, levofloxacina),
aminoglucdsidos (gentamicina, tobramicina, amikacina) o sulbactam; se
consideran panresistentes aquellas cepas que son ademas resistentes a

carbapenémicos y que regularmente s6lo son susceptibles a colistina 9.16,

Los esfuerzos llevados a cabo para el control de las infecciones nosocomiales
datan desde inicios del siglo XVIIl, se tiene registro que en hospitales pediatricos
de Europa y Norteamérica se hacian esfuerzos para prevenirlas; esta necesidad
de prevencion perdura hasta hoy en dia, ya que el tipo de pacientes que se
manejan en hospitales pediatricos son especialmente susceptibles de padecer
estas enfermedades; ademas de la susceptibilidad atribuible al hospedero se
agrega otro problema, el hecho de propiciar presion selectiva de bacterias cada
vez mas resistentes por el uso muchas veces inadecuado de antibiéticos de
amplio espectro. Es por lo anterior que a nivel mundial surgen de distintos

organismos internacionales iniciativas para la prevencién de infecciones



nosocomiales, partiendo primero de la obtencién de informacién sobre el
comportamiento de las distintas infecciones para asi trazar canales de
comportamiento basales y tener patrones de referencia para detectar cuando hay
desviaciones. Es aqui donde aparece el concepto de vigilancia epidemioldgica,
que va encaminada a conocer las condiciones basales de una problematica en
una poblaciéon, detectar desviaciones y factores que llevaron a la misma,

implementar soluciones y evaluar el éxito de dichas intervenciones .

Este modelo de actuacion resulta especialmente util para el estudio de brotes de
infecciones nosocomiales. Se define como brote a la presencia de un niumero de
eventos adversos para la salud mayor al esperado para un lugar y periodo
determinados; otra interpretacién mas afin al aspecto infeccioso seria un aumento
localizado en la incidencia de una enfermedad infecciosa. Se estima que un
hospital tendra al menos un brote por afio, y en los hospitales escuela esta cifra
puede elevarse. La vigilancia epidemioldgica hospitalaria tiene por intencion llevar
a cabo la deteccién de brotes y el estudio detallado de los mismos contando con
diversos protocolos de actuacion especialmente disefados para esta labor,
responsabilidad que recae en la Epidemiologia Hospitalaria, que es la encargada
de estudiar las causas de la aparicion, propagacion y mantenimiento de los
problemas de salud en la poblacién hospitalaria; la investigacion de brotes esta
formada por una categoria especial de estudios epidemiolégicos disefiados para la
evaluacién de aquellos eventos de salud que tienen una presentacion subita,
aguda, de ocurrencia inesperada y que por su naturaleza requieren de una

respuesta inmediata '’. La razén mas importante por la que la Epidemiologia



Hospitalaria lleva a cabo el estudio de brotes es para prevenirlos o controlarlos; si
bien al momento de iniciar el estudio de brote muchas veces este ha terminado,
las conclusiones de su estudio pueden servir para dictar recomendaciones de

caracter preventivo 8.

El disefio metodoldgico para estudiar este fendbmeno epidemiolégico se conoce
como estudio de brote, cuyos objetivos son en primer lugar llevar a cabo la
identificacion del agente infeccioso y sus reservorios o fuentes de infeccion, en
segundo lugar se tendra que identificar el mecanismo de transmision siendo el
principal el contacto ya sea directo o indirecto, y finalmente se determinaran los
factores de riesgo que hicieron al hospedero susceptible a presentar la infeccidon
9: la investigacion epidemioldgica para alcanzar estos objetivos se realiza
siguiendo una serie de procedimientos de orden légico que a continuacién se
mencionan: 1. Informar sobre la presencia del brote, 2. Corroborar o descartar su
existencia, 3. Planear el estudio del brote, 4. Organizar el estudio, 5. Dirigir la
recoleccién de informacion, 6. Coordinar y analizar la informacion, 7. Controlar el

avance del brote y 9. Presentar el informe final %°.

Resulta complicado determinar la mortalidad real atribuible a las infecciones por A.
baumannii panresistente ya que estas generalmente ocurren en pacientes
criticamente enfermos lo que de antemano les condiciona un incremento
considerable de la misma, sin embargo se sabe que la mortalidad es alta, segun la
serie consultada se cuenta con informes que oscilan entre 25 a 70%. Existen
algunos métodos diagndsticos que se basan en ciertas caracteristicas bioquimicas

de los microorganismos para en mayor o menor medida implicar algunos brotes



como relacionados, sin embargo no son del todo exactos. La tipificacion de
cultivos bacterianos mediante biologia molecular resulta util para identificar brotes
de infecciones de manera mas precisa ademas de ser util para monitorizar la
transmision de especies de A. baumannii panresistentes a nivel interinstitucional,
regional e internacional . Desde la década de los 80 se cuenta con métodos
basados en deteccidon de ADN para la tipificacién de cepas bacterianas, el método
de tipificacion molecular considerado el estandar de oro es la electroforesis en gel

por campos pulsados 2" 2223,

Los antibidticos a los que de manera mas constante las cepas de A. baumannii
panresistente muestra cierto grado de susceptibilidad in vitro son la colistina y la
tigeciclina; la colistina (polimixina E) es un antibiético polipeptidico aprobado para
su uso clinico desde la década del 40, este grupo de antibidticos presentaban
importante toxicidad sobre todo a nivel renal por lo que se usaban casi
exclusivamente en presentaciones de aplicacion tépica y su uso se reemplazo6 por
otros antibidticos activos contra bacterias gramnegativas con mayor perfil de
seguridad, la colistina es el unico antibidtico polipeptidico disponible para
administracion parenteral y su mecanismo de accion consiste en unirse a los
fosfolipidos de la membrana bacteriana con lo que incrementa su permeabilidad y
la lleva a la muerte ?*; se dispone en el mercado de colistina en frascos de polvo
liofilizado de 1.000.000 de Ul equivalente a 80 mg de colistimetato sodico, y la
dosis habitualmente usada es de 2 a 5 mg/kg/dia administrados en tres dosis, en
caso de falla renal se utilizan dosis dependiendo del filtrado glomerular, si se

encuentra entre 30 a 50 mL/min se utilizan 2.5 mg/kg/dia, de 10 a 30 mL/min se



utiizan 1.5 mg/kg/dia, y si el filtrado se sitta por debajo de 10 mL/min se
administran 1 mg/kg/dia cada 24 a 48 horas ?°. La tigeciclina es un antibidtico
bacteriostatico de amplio espectro cuyo mecanismo de accion lo realiza mediante
la union a subunidad 30s ribosomal bloqueando la sintesis proteica, la dosificacion
inicial es de 100 mg intravenosos cada 12 horas seguida de 50 mg intravenosos
c/12 horas no requiriendo de ajuste en falla renal, la dosis pediatrica no esta

definida®®.

Al surgir cepas gramnegativas con multiples mecanismos de resistencia, la
comunidad cientifica retomdé interés en el uso de colistina para combatir
infecciones causadas por estos microorganismos”; en diversos estudios que
evaluan la eficacia de colistina para eliminar A. baumannii panresistente han
mostrado resultados subdptimos; para evaluar la eficacia de la tigeciclina existen
pocos estudios clinicos que no han arrojado resultados que permitan su
recomendacion de rutina en aislamientos con panresistencia; se ha evaluado
también el uso de combinacién de antibiéticos como rifampicina mas colistina con

resultados discordantes?®.



ANTECEDENTES

El primer brote publicado de A. baumannii multirresistente tuvo lugar en Nueva
York, Estados Unidos en 1991 donde 59 pacientes fueron afectados’; desde
entonces son cada vez mas frecuentes los informes de brotes por este
microorganismo, que afectaron tanto a nifios como adultos, actualmente se cuenta
con cientos de publicaciones al respecto. La incidencia de estos brotes es amplia y
heterogénea, en la poblacién pediatrica se comunicaron casos desde pacientes
recien nacidos hasta adolescentes, sin predominio claro de sexo, region

geografica u otras variables epidemioldgicas.

En un hospital de Tunez en 2006 se presenté un brote por A. baumannii como
causal de neumonia en una Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales, fueron
afectados 31 recién nacidos de los cuales 10 murieron (32%), todas las cepas
aisladas presentaron resistencia a antibioticos betalactamicos y fueron
uniformemente susceptibles a colistina, se identificO6 una clona mayoritaria
causante del brote mediante la realizacién de electroforesis en gel de campos
pulsados; se observd que el mecanismo probable de transmision fue mediante
contacto por lo que las recomendaciones emitidas fueron encaminadas a reforzar

las precauciones en este aspecto®’.

En Korea en 2010 se informé de un brote por A. baumannii resistente a
carbapenémicos, donde fueron afectados 19 pacientes y la mortalidad reportada
fue de 21%, se llevd a cabo estudio molecular mediante electroforesis de campos
pulsados destacando que la clona causante del brote fue encontrada en cerca del

18% de diversos objetos del entorno de los pacientes, y cerca del 11% de los



trabajadores a cargo del cuidado de los pacientes®2. Si bien el estudio se realiz6
en poblacion adulta, queda manifiesta la importancia de llevar a cabo medidas de
higiene de las areas de mayor riesgo en los hospitales, asi como de

concientizacion al personal encargado de la atencidn de los pacientes.

En la India en 2011 se reportd un brote por A. baumannii panresistente cuya
presentacion fue con cuadros de neumonia asociada a ventilacion mecanica,
fueron 6 los pacientes afectados con media de edad de 4.5 meses, los factores de
riesgo identificados en todos los casos fueron el haber ingresado a una Unidad de
Cuidados Intensivos, y haber requerido de intubacion y ventilacién mecanica. Se
encontré que la cepa responsable del brote también se encontraba colonizando
las camaras humidificadoras de oxigeno no sélo de la Unidad de Terapia
Intensiva, sino también del area de admision. Las recomendaciones luego del
brote hicieron énfasis en un adecuado aseo de los sistemas de humidificacion de

oxigeno®.

En América existen también algunos reportes aislados de brotes por A. baumannii
con resistencia a carbapenémicos; en Detroit, Michigan, Estados Unidos se
reporté en el afio 2011 un brote en una Unidad de Cuidados Intensivos neonatales
donde 6 pacientes fueron afectados, las manifestaciones clinicas de la infeccién
fueron conjuntivitis (2), neumonia (4) y bacteriemia (1); todos los pacientes fueron
prematuros de muy bajo peso al nacer, y ninguno de ellos tuvo muerte atribuida a
la infeccion; se sospechd que la propagacion de la infeccion fue debida al contacto
del personal de salud entre los diferentes pacientes sin llevar a cabo las medidas

de higiene correspondientes, emitiendo recomendaciones al respecto®.



En Latinoamérica los datos relacionados al comportamiento de A. baumannii multi
o panresistente son limitados, la mayor parte de ellos hace alusion a la poblacion
adulta. En Chile las especies de Acinetobacter representaron casi el 10% de todos
los brotes nosocomiales reportados entre 1985 y 2002; en ese pais se cuenta con
reportes de brotes ya desde 1988, y en fechas mas actuales se sabe que A.
baumannii representa cerca del 38% de las neumonias asociadas a ventilacion
mecanica’. En Cuba se llevd a cabo un estudio en poblacion adulta sometida a
ventilacion mecanica donde se incluyeron 36 pacientes, de los cuales en 15
pacientes se encontr6 a A. baumannii como etiologia de neumonia asociada a
ventilador, con lo que se comprobd la alta prevalencia de esta especie en las
infecciones nosocomiales asociadas a cuidados intensivos®*. En Argentina se
categorizaron aislamientos de A. baumannii que afecté a poblacién adulta de una
unidad de cuidados intensivos de diversos sitios, tales como secreciones
respiratorias, de hemocultivos y de catéteres logrando estudiarse 33 aislamientos
en un periodo de 7 meses, con la caracteristica de que todos los aislamientos
mostraron resistencia a carbapenémicos®. En el ambito local no se cuenta con
estudios en poblaciéon pediatrica publicados que reporten la existencia de brotes

por A. baumannii panresistente.



JUSTIFICACION

Magnitud: Las infecciones por Acinetobacter baumannii panresistente se reportan
con mayor frecuencia en las unidades de cuidados intensivos, siendo en muchos
de los casos el personal encargado de la atencion médica o los insumos para la
atencion del paciente los reservorios del microorganismo, lo que facilita su
transmision; se ha determinado que cerca del 30% del personal de salud es
portador de bacilos Gram negativos en sus manos, de los cuales Acinetobacter

spp es el segundo microorganismo mas frecuentemente aislado.

Trascendencia: Acinetobacter baumannii causa infecciones nosocomiales graves
en pacientes especialmente susceptibles produciendo un incremento en la
morbilidad y mortalidad, esta ultima oscilando entre el 25 hasta cerca del 70%, y el

patron de resistencia a los antibiéticos de primera linea es cada vez mayor.

Factibilidad: Existe la posibilidad de realizar la caracterizacion molecular de los
cultivos bacterianos obtenidos de los pacientes afectados por el brote causado por

Acinetobacter baumannii ya que las cepas fueron conservadas.

Vulnerabilidad: Dado el disefio del estudio, s6lo se pueden inferir algunos

factores de riesgo asociados aplicables a un momento y poblacion en particular.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las infecciones por A. baumannii panresistente son un problema mundial que va

en incremento, siendo los pacientes de las areas de cuidados intensivos los mas
susceptibles, lo que se ve reflejado en un incremento significativo de la

morbimortalidad.

En los Estados Unidos de América los Centers for Disease Control estimaron una
tasa anual de infecciones nosocomiales por A. baumannii en Unidades de

Cuidados Intensivos de 7.2/10,000 pacientes dia.

En todo el mundo se reportan patrones de resistencia antimicrobiana cada vez
mas amplios, en especial en microorganismos hospitalarios; en América del norte
se reportd que el 13% de los aislamientos de A. baumannii son resistentes a
imipenem, en Europa esta cifra se reporta en 15%, y en América Latina y la region

Asia-Pacifico la cifra incrementa cerca de 38%.

En México hasta hace algunos afios no existian reportes formales del patron de
resistencia de A. baumannii a carbapenémicos, tanto asi que en el afio 2009 la
prevalencia de resistencia de este microorganismo era del 0%, lo mas probable es
que esta cifra fuera el reflejo de la ausencia de reportes epidemiolégicos mas que

de una real falta de resistencia antimicrobiana.

Los factores de riesgo mas frecuentemente asociados a brotes de A. baumannii
son aquellos pacientes criticamente enfermos que habitualmente les confiere

inmunocompromiso, procedimientos invasivos, sometidos a cirugias, pacientes



recién nacidos, en especial aquellos con bajo peso al nacer, pacientes con larga

estancia hospitalaria y el uso de antimicrobianos de amplio espectro.

En nuestro hospital el aislamiento de Acinetobacter baumannii panresistente va en
aumento; al afo 2010 se tenia una prevalencia de resistencia a imipenem del
27%, y del 32% a meropenem, siendo mayor al resto de los antibidticos
habitualmente activos contra esta bacteria; A. baumannii panresistente fue
causante de un brote en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos en agosto
de 2011, al tener una cantidad limitada de antimicrobianos activos contra una
bacteria con estas caracteristicas, resulta fundamental la prevenciéon de la
infeccidon, de ahi la importancia de llevar a cabo un estudio de brote a fin de

mejorar la identificacion, control y prevencion de estos eventos.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cuales fueron las caracteristicas clinicas, microbiolégicas y moleculares del brote
por Acinetobacter baumannii panresistente ocurrido del 15 de julio al 22 de agosto
de 2011 en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos de la UMAE Hospital de

Pediatria IMSS Centro Médico de Occidente?



OBJETIVOS

GENERAL

Describir las caracteristicas clinicas, microbiolégicas y moleculares
del brote por Acinetobacter baumannii panresistente ocurrido del 15
de julio al 22 de agosto de 2011 en la Unidad de Cuidados Intensivos
Pediatricos de la UMAE Hospital de Pediatria IMSS Centro Médico

de Occidente

ESPECIFICOS

Conocer las caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes
afectados por el brote

Identificar factores de riesgo conocidos para infecciones por
Acinetobacter baumannii

Conocer el sitio de aislamiento, tipo de infeccion y manifestaciones
clinicas de Acinetobacter baumannii

Conocer la evolucion clinica, tratamiento y desenlace final de los
pacientes afectados por el brote

Describir el biotipo y perfil de resistencia antimicrobiana de las cepas
de Acinetobacter baumannii causante del brote

Identificar el origen clonal de los aislamientos de Acinetobacter
baumannii y determinar su asociacion con los casos afectados

durante el brote



MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO:

e Transversal descriptivo
UNIVERSO DE ESTUDIO:

e Pacientes pediatricos infectados por A. baumannii panresistente durante el
brote ocurrido del 15 de julio al 22 de agosto de 2011 en la Unidad de
Cuidados Intensivos Pediatricos de la UMAE Hospital de Pediatria

e Colonias bacterianas de Acinetobacter baumannii aisladas durante el brote

TAMANO DE LA MUESTRA:
e Todos los pacientes afectados por el brote que cumpla la definicion de caso
del brote
SEDES
e Primaria:
o0 Archivo clinico de la UMAE Hospital de Pediatria
0 Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos de la UMAE Hospital de
Pediatria IMSS Centro Médico Nacional de Occidente

e Secundaria:

0 Departamento de Microbiologia de la UMAE Hospital de Pediatria
IMSS Centro Médico Nacional de Occidente
0 Departamento de Diagnéstico Epidemiolégico del Instituto Nacional

de Salud Publica, Cuernavaca, Mor. México



CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes hospitalizados en UTIP de la UMAE Hospital de Pediatria IMSS
Centro Médico Nacional de Occidente con resultados de cultivos positivos
para A. baumannii panresistente y cuadro clinico compatible con infeccién
en el periodo comprendido del 15 de julio al 22 de agosto de 2011

CRITERIOS DE NO INCLUSION

e Pacientes hospitalizados en UTIP de la UMAE Hospital de Pediatria IMSS
Centro Médico Nacional de Occidente con resultados de cultivos positivos
para A. baumannii panresistente pero sin cuadro clinico compatible con
infeccién (colonizaciones y contaminaciones) en el periodo comprendido del
15 de julio al 22 de agosto de 2011

ANALISIS ESTADISTICO

e Estadistica descriptiva
o Porcentajes

o Frecuencias



DESARROLLO DEL PROYECTO

A los pacientes que cumplieron con criterios de inclusion se les realizé toma de

cultivos microbioldgicos dependiendo del sitio de sospecha de infeccion (sangre,
secrecion bronquial, orina), mediante técnica de asepsia y antisepsia,
dependiendo del tipo de muestra estas se transportaron al laboratorio de
microbiologia de nuestro hospital en medios de hemocultivos, jeringas o frascos

estériles.

El paso inicial de la identificacion de A. baumannii consiste en favorecer el
crecimiento de microorganismos en general, por lo que las muestras clinicas se
sembraron en medios de cultivos enriquecidos, el medio de cultivo utilizado en
nuestro hospital es el de agar sangre de cordero; una vez identificadas colonias de
bacilos Gram negativos se llevo a cabo una resiembra con el objetivo de aislar la
mayor cantidad de colonias utilizando agares disefados para estimular el
crecimiento de estos microorganismos, en nuestro hospital se utiliza el agar EMB
(Eosin Methylene Blue Agar); a las colonias bacterianas desarrolladas se les
realizaron pruebas bioquimicas, sospechando de A. baumannii cuando se logré

identificar bacilos Gram negativos, oxidasa negativos y catalasa positivos.

El Ultimo paso para la identificacion certera de A. baumannii se llevd a cabo de
manera automatizada, para lo que se cuenta en el hospital con equipo marca
Siemens modelo MicroScan Walk Away®; este equipo ademas examinoé el patrén
de susceptibilidad antimicrobiana, arrojando datos de susceptibilidad/resistencia a
los antimicrobianos mas usados en la practica clinica y expresando valores de

concentraciéon inhibitoria minima (CIM). Al haberse identificado A. baumannii



panresistente, se conservaron las cepas en tubos estériles de policarbonato con

soluciéon salinaal 0.9% a -70°C.

Para la genotipificacion por Electroforesis en Gel de Campos Pulsados (PFGE), el
DNA cromosomal se obtuvo de acuerdo al método descrito por Kaufmann
(Kaufmann 1998). EI DNA es digerido con 25 U de enzima Apa | (New England
Biolabs, Hertfordshire, United Kingdom) y separado en geles de agarosa 1.4%
(SeaKem LE agarose, FMC BioProducts, USA) en amortiguador TBE 5X (Tris
base 45mM, acido boérico 45 mM, EDTA 1 mM pH 8), con un sistema CHEF-DR I
PFGE (Laboratorios BioRad, Ontario, Canada), a 14°C por 23 horas con un tiempo
de inicio de 1 segundos y un tiempo de pulso final de 30 segundos a un voltaje de
6 V/cm. El lambda (A) Marker # 340 (New England Biolabs, Ontario, Canada), se
usé como marcador estandar de peso molecular lambda leader. Los geles de
agarosa se tifieron con bromuro de etidio a una concentracion de 0.5 pyg/mL vy el
patron de fragmentos para determinar los tipos clonales se analizd segun los
criterios de Tenover (Tenover et al. 1995). La generacién del dendrograma se

realiz6 mediante programa Gel Compar |II.

La susceptibilidad in vitro de los siguientes antibidticos: Tigeciclina (TIG),
Imipenem (IMP) y colistina (CL), se realizd por el método de difusion en disco
Kirby-Bauer. Las zonas de inhibicion se interpretan de acuerdo a los rangos
recomendados por el CLSI (Clinical Laboratory Standard Institute) (CLSI, 2012).
Subsecuentemente, la concentracion minima inhibitoria (CMI), se determiné por el
método de microdilucion en caldo Muller-Hinton siguiendo las recomendaciones

del CLSI. Los puntos de corte para tigeciclina son los recomendados por la US



Food y la Drug Administration con los criterios interpretativos para Enterobacterias:
susceptible, < 2 mg/mL; intermedio, 4 mg/mL; resistente, =2 8 mg/mL. Como
controles se utilizan las cepas Escherichia coli ATCC 25922 y Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853. Los puntos de corte para imipenem son: susceptible, <1
ug/mL; intermedio, entre 2-3 ug/mL; resistente 24 ug/MI. Los puntos de corte para

Colistina son: susceptible, < 2 ug/mL, y resistente = 2 ug/mL

Para obtener la informacion necesaria para cumplir los objetivos especificos, se
llevé a cabo la recoleccion de datos de los pacientes en el expediente fisico y
electronico asi como la recoleccién de estudios microbiolégicos en base de datos
PASTEURR. Se enviaron las muestras microbiolégicas de A. baumannii
panresistente causante del brote previamente conservadas al Instituto Nacional de
Salud Publica para su analisis molecular; el analisis filogenético de las cepas
bacterianas se realizd por electroforesis en gel de campos pulsados generando
huellas gendmicas (fingerprinting) y la identificacion de los genes que codifican
para cabapenemasas por la técnica de PCR con oligonucleétidos especificos para

cada familia (OXA23, OXA24, OXA51, OXASS).

Finalmente la captura de la informacion obtenida se realizé en una base de datos
en Microsoft Excel 2010 para su analisis, y se analizdé con el paquete estadistico
SPSS version 18.0 para Windows. Se realizd estadistica descriptiva mediante

frecuencias y porcentajes.



RECURSOS Y FINANCIAMIENTO

Humanos
e Meédico residente y tutor responsables del estudio
e Personal del Departamento de Microbiologia
e Personal del Laboratorio del Departamento de Diagndstico Epidemiolégico

(CISEI/INSP)

Instalaciones
e Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos de la UMAE Hospital de
Pediatria IMSS Centro Médico Nacional de Occidente
e Archivo de la UMAE Hospital de Pediatria IMSS Centro Médico Nacional de
Occidente

e Laboratorio del Departamento de Diagndstico Epidemioldgico (CISEVINSP)

Materiales
e Material de oficina

e Material de microbiologia y biologia molecular

Financieros

e Presupuesto parcial del proyecto CONACYT No. 169867



CONSIDERACIONES ETICAS

Estudio sin riesgo debido a que se emplearan técnicas de investigacion
retrospectivas cumpliendo con el precepto de no realizar ninguna
intervencion o modificacion intencionada de las variables fisiologicas,
psicologicas y sociales de los individuos que participan en el estudio
Cumple con el reglamento de la Ley General en Salud en materia de
Investigacion para la Salud ya que comprende el desarrollo de acciones
que contribuyen a la prevencion y control de los problemas de salud
Requiere aprobacion del Comité Local de Investigacion en Salud de la
UMAE Hospital de Pediatria

Estudio elaborado siguiendo las Guias de Buenas Practicas Clinicas y la
Declaracion de Helsinki de 1964, modificada por la XLI Asamblea Médica
Mundial de Hong Kong en 1989 que declara como deberes médicos
proteger la vida, la salud, la intimidad y la dignidad del ser humano,
considerando como base del progreso de la medicina la investigacion con el
propésito principal de mejorar los procedimientos preventivos, diagndsticos
y terapéuticos, y comprender la etiologia y la patogenia de las
enfermedades, ademas de estipular que incluso los mejores métodos
preventivos, diagndsticos y terapéuticos disponibles deben ponerse a

prueba continuamente a través de la investigacion



RESULTADOS

Se presentd un brote por A. baumannii panresistente del 15 de julio al 22 de
agosto de 2011 en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos de la UMAE
Hospital de Pediatria; dicha unidad cuenta con 16 camas dispuestas en 3
cubiculos, no existen cuartos individuales para precauciéon de aislamiento de via
aérea, labora personal médico, de enfermeria y ademas becarios las 24 horas de
los 365 dias del afo, y frecuentemente acuden a interconsultas y otras actividades
derivadas de la atencién médica personal médico y técnico del resto del hospital,

por lo que es un area con alto transito de personal.

De acuerdo a los informes de la unidad de Vigilancia Epidemiologica del hospital,
de los ultimos 3 afos, los reportes de A. baumannii panresistente fueron 4 en
2008, 2 en 2009 y 5 en 2010, y para agosto de 2011 se tenia un registro de 9

casos, motivo de la investigacién. Grafico 1.



Grafico 1.

No de pacientes con aislamiento de A. baumannii panresistente en
la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos con de 2008-2011
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Un total de 24 pacientes fueron identificados como poblacion expuesta, de los
cuales 9 pacientes cumplieron con la definicién operacional para caso, definido
como paciente hospitalizado en la Unidad de Cuidados Intensivos de la UMAE
Hospital de Pediatria con resultados de cultivos positivos para A. baumannii
panresistente y cuadro clinico compatible con infeccién en el periodo comprendido
del 15 de julio al 22 de agosto de 2011; 7 (78%) correspondieron al sexo
masculino y 2 (22%) al sexo femenino, la mediana de edad fue de 14 meses (4-
72), dos pacientes fueron menores de 1 afio, seis pacientes entre 1 y 4 afios y un

paciente entre 5 y 14 afos.

El primer caso se presentd en la cama 15 y los sucesivos en la cama 14, 16, 7

(dos casos), 5,13,14 y 11. Figura 1.



Figura 1.
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Siete pacientes (78%) tuvieron el antecedente de haber sido sometidos a

cardiocirugia (una correcciéon de comunicacion interventricular, una correccion de

drenaje pulmonar venoso anémalo, dos correcciones de canal auriculoventricular

completo, dos correcciones de tetralogia de Fallot y una correccién de

comunicacion auricular y ventricular con atresia pulmonar), un paciente fue

intervenido por quemadura esofagica y uno mas por enterocolitis necrosante.

Los principales factores de riesgo identificados en este grupo de pacientes fueron

la estancia en unidad de cuidados intensivos, colocacion de dispositivos invasivos

e intervencién quirdrgica, tal como se ha descrito en la literatura® > 8. Cuadro 1.



Cuadro 1. Factores de riesgo para infeccion por A. baumannii panresistente

Caso Edad UTIP NPT CVvC Cirugia Antibidticos*
(meses)
1 14 14 + + + +
2 23 14 + + + +
3 72 19 + + + +
4 12 14 + + + +
5 9 7 + + + +
6 14 9 + + + +
7 24 6 + + + +
8 4 10 + + + +
9 13 6 + + + +

UTIP = Dias de estancia en Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos, NPT = Nutriciéon
parenteral, CVC = Catéter venoso central, Antibiéticos de amplio espectro*

Las manifestaciones clinicas principales fueron estertores crepitantes en 8
pacientes (89%), fiebre y plaquetopenia en 6 pacientes (67%), taquicardia y
dificultad respiratoria (55%) e hipotensién, choque y paro cardiorrespiratorio en 4
pacientes (44%). Otras manifestaciones fueron tos, leucocitosis, hipotermia y

derrame pleural en 1 paciente respectivamente (11%). Cuadro 2.

Cuadro 2. Principales manifestaciones clinicas y de laboratorio de pacientes con
infeccion por A. baumannii panresistente.

Manifestaciones No %

Estertores crepitantes 8 89%
Fiebre 6 67%
Plaquetopenia 6 67%
Taquicardia 5 67%
Dificultad respiratoria 5 67%
Hipotensién 4 44%
Choque séptico 4 44%
Paro cardiorrespiratorio 4 44%
Tos 1 11%
Leucocitosis 1 11%
Hipotermia 1 11%
Derrame pleural 1 11%

n=9



Los sitios de aislamiento de A. baumannii panresistente fueron de hemocultivo en
6 (67%) pacientes, en secrecion bronquial en 7 (78%) pacientes, en 5 (56%) el

aislamiento se obtuvo de ambos sitios.

Ademas se encontré A. baumannii con el mismo biotipo en las carpetas utilizadas

para contencién de las indicaciones médicas.

De las nueve cepas aisladas se les realizd resiembra en el laboratorio de
microbiologia y luego fueron enviadas al Instituto Nacional de Salud Publica para
estudio molecular mediante electroforesis en gel de campos pulsados, resultando
8 de ellas idénticas (seis de ellas clona A y dos A1), solamente un caso fue de una
clona distinta. En cuanto al patron de susceptibilidad se informé el 100% de las
cepas susceptibles a colistina y tigeciclina, y 100% resistentes a imipenem; en 8/9

(89%) se detectd la presencia de carbapenemasa Oxa-51. Figura 2.

Figura 2. Dendograma de cepas de A. baumannii panresistente, de aislamientos de nifios de
la UMAE Hospital Pediatria del Centro Médico Nacional de Occidente, Guadalajara , Jalisco
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El tratamiento antimicrobiano establecido en todos los casos fue a base de
imipenem en infusion continua mas rifampicina durante un lapso de 21 dias con lo

que curaron 6/9 (67%).

Se presentaron 3 defunciones que correspondié a una letalidad del 33%, todas

ocurridas en pacientes masculinos.

Se realizaron acciones de prevencion y control a través de aseos exhaustivos en
el area de UTIP, reforzamiento de las precauciones estandar y de contacto,
reforzamiento de la técnica de lavado de manos y su aplicacion en los 5
momentos, utilizacion de medidas de bioseguridad en personal tratante,
disponibilidad de insumos necesarios para el adecuado lavado de manos,
identificacion y reubicacion de pacientes con colonizacién y/o infeccién por A.
baumannii y verificacion de la técnica en procedimientos invasivos de acuerdo a la

normativa.



DISCUSION

Acinetobacter baumannii es informado con mayor frecuencia como causa de
infecciones graves en pacientes hospitalizados, especialmente
inmunocomprometidos lo que viene a agravar su condicion y pronostico; ademas
con el aislamiento de cepas panresistentes el panorama se torna aun mas
sombrio. Esta condicion de panresistencia, aunada a su capacidad para
permanecer viable en el medio ambiente por largos periodos de tiempo y la
heterogenicidad de cuadros clinicos que puede causar, lo convierten en un

microorganismo con caracteristicas favorables para causar brotes hospitalarios .

Aunque pequefa, en la muestra de pacientes de nuestro estudio se lograron
identificar factores de riesgo previamente reportados. Algunos factores de riesgo
identificados para infecciones por A. baumannii son pacientes criticamente
enfermos, hospitalizados en unidades de cuidados intensivos y sometidos a
procedimientos invasivos, los pacientes afectados en nuestro estudio tuvieron
estas condiciones de riesgo ya que todos debido a su estado critico requirieron de
atencion médica en la unidad de Cuidados Intensivos, todos fueron sometidos a
colocacion de accesos venosos centrales, ventilacion mecanica invasiva y fueron

sometidos a cirugia.

Tanto los reservorios ambientales asi como los pacientes ya colonizados
constituyen los principales focos de diseminacion de A. baumannii*®. En nuestro
estudio se observo la presencia de cepas con un mismo biotipo y posteriormente a
través del estudio molecular de las mismas se identific6 que 8 de las 9 cepas

correspondieron a la misma clona; el hecho de haber encontrado cepas de A.



baumannii con el mismo biotipo causal del brote en las carpetas de contencién de
indicaciones nos llevo a inferir que el contacto fue el mecanismo de propagacién

principal.

Montefour y Cols. resaltaron la problematica de la resistencia antimicrobiana
mostrada por A. baumannii en los Uultimos afos, presentando cada vez mas
resistencia a los carbapenémicos, historicamente los antibidticos de primera
eleccidn para esta infeccion; ellos destacan el uso de colistina y tigeciclina como
antibidticos alternativos®®; Hart y Cols. informaron un incremento alarmante de
resistencia de esta bacteria a carbapenems en un lapso de 8 afos, con
incremento del 2% al 82%, y se mencioné como factores asociados el uso
inadecuado de antibidticos de amplio espectro, por lo que requirieron como
alternativas terapéuticas colistina, tigeciclina, asociada a rifampicina o fosfomicina
como Unicas opciones disponibles de rescate’ “%. En base a estos antecedentes y
revisiones sistematicas se optd por el uso de imipenem en infusién continua mas
rifampicina para pacientes pediatricos con lo que se logré una respuesta favorable
del 67%; los pacientes cursaron con enfermedad critica de fondo ademas de que
fueron sometidos a cirugias complejas, lo que les condicionaba ya una mortalidad
importante, aunque el hecho de presentar infeccion o incluso colonizaciéon por A.
baumannii sitiene un impacto importante en la mortalidad independientemente de

los comérbidos, tal como lo reportd Abbo y cols’.

El mecanismo de resistencia principal de A. baumannii a carbapenémicos es

mediante la produccién de carbapenemasas” '3, situaciéon que pudo comprobarse



en nuestro estudio identificando a todas las cepas con produccion de

carbapenemasa Oxa-51.

La vigilancia epidemiolégica jugé un papel fundamental en la deteccion oportuna

del brote y establecer estrategias para el control del mismo.

Quilla y Cols han descrito que la investigacion de la clonalidad de las cepas
permite corroborar la etiologia del brote e implementar las medidas de control para
la eliminacion de reservorios y la prevencion de la diseminacion®. Al encontrar en
este estudio la presencia de A. baumannii en objetos del entorno de los pacientes
permitié corroborar la presencia del microorganismo en objetos inanimados lo cual
sugiere la importancia del personal de la salud en la transmisién cruzada de
ciertos microorganismos en el hospital, por lo anterior las medidas de control y
prevencion fueron enfocadas al aseo exhaustivo de la unidad, el reforzamiento en
las precauciones sobre todo estandar y de contacto y la verificacion de técnicas

para procedimientos invasivos asi como el énfasis en el lavado de manos.

Cabrera y Cols. resaltaron que el uso inapropiado de los antimicrobianos tiene
repercusiones adversas en cuanto a la seleccion de cepas bacterianas resistentes
a los mismos*', y en base a la consideracion anterior, Grau y Cols. hicieron
referencia al uso restringido de antimicrobianos de amplio espectro como una
estrategia exitosa para disminuir la seleccién de clonas multiresistentes*?, por lo
que como parte de las estrategias para la prevencion de brotes en el hospital se

esta llevando a cabo esta accion.



Finalmente, es importante concientizar a la comunidad médica sobre la
importancia de llevar a cabo la practica diaria de manera adecuada, siguiendo las
medidas de precaucion, el correcto lavado de manos, el uso apropiado de
antimicrobianos y el saneamiento ambiental ya que todo ello tiene un impacto
directo sobre la aparicion de bacterias resistentes y las opciones terapéuticas son

limitadas.



CONCLUSIONES

Se corroboro el brote por A. baumannii panresistente en la Unidad de Cuidados

Intensivos por la misma clona.

La mayoria de casos tenian antecedentes de cirugia cardiovascular y diversos

sistemas invasivos.

Se encontré el mismo biotipo en los objetos inanimados, lo que sugiere que el
contacto con las superficies contaminadas juega un papel importante como

reservorio.

Todas las cepas fueron resistentes a imipemen y susceptibles a colistina y

tigeciclina.

Se demostré la utilidad del estudio de campos pulsados para la identificacién de

las clonas, herramienta de gran utilidad en la Epidemiologia hospitalaria.

Se tuvo una curacion del 66% y una mortalidad del 33%.
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ANEXOS

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Numero de afios vida
del paciente en el
momento de la
infeccion.

Cuantitativa/ discreta

Mediana

Sexo del paciente

Cualitativa /nominal

Hombre/mujer

Porcentaje

Diagnostico al ingreso
a la unidad de
cuidados intensivos
pediatricos

Cualitativa/nominal

Diagnostico

Porcentaje

Tipo de infeccion
nosocomial
identificada durante el
brote

Cualitativa/nominal

Diagnéstico

Porcentaje

Procedimientos que
invaden al paciente
antes y duranteel
brote

Cualitativa/nominal

Nombre del
procedimiento

Porcentaje

Proporcién de nifios
que mueren por el
brote entre los
afectados por el
mismo periodo y area
determinada

Cuantitativa/discreta

porcentaje

Porcentaje

Defunciones ocurridas
durante el brote

Cuantitativa/discreta

Numero

Porcentaje
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