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L INTRODUCCION

Desde la existencia de los Hospitales [a presencia de las infecciones
Nosocomiales han representado una problematica que cada dia se manifiesta en
forma creciente, con una incidencia que va del 5 al 15% de los pacientes
hospitalizados y de estos el 25 al 33% tienen complicaciones mayores que
ameritan ingresar a una Unidades de Cuidados Intensivos (1) y generalmente con
estancias prolongadas. La flora bacteriana intrahospitalaria es muy variada entre
los diferentes hospitales, entre regiones y entre paises, de tal forma que cada
unidad tiene flora bacteriana con caracteristicas muy especificas, siendo una de
las bacterias mas comunes la Pseudomonas aeruginosa, seguida de otros
microorganismos que poco a poco se integran a la flora que habita en los
hospitales y que en forma simultanea desarrollan resistencia bacteriana. Los
factores que se han asociado a Infecciones Nosocomiales son miultiples y van
desde el ingreso a un hospital y durante toda la estancia en diversos servicios
incluyendo la unidad de cuidados intensivos y en el que frecuentemente hay un
periodo de monitoreo invasivo debido a I|a necesidad de mantener en forma
continua la vigilancia de las constantes vitales y la admmxstracnén de férmacos
sistémicos. Son los procedimientos invasivos mas comunes por donde se inicia la
contaminacion de flora patégena en los pacientes dentro de Ios hospltales. Dentro
de los dispositivos que se colocan para monitoreo’ ¥ tratam ento’ xnvasuvo estan:
intubacion’ orotraqueal ‘

catéteres, sonda foley, sonda nasogéstrlca. mtroductores

traqueostomia, etc.

Asi los pacnentes procedentes de otras umdades o sectores de hospltal en los que

permiten la formacion de. sustanc:as mhnbntonas de annblétlcos. Es por estas

DR FELIX RODRIGUEZ GUERRERO 5
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razones como se explica la aparicion de resistencia a los antibidticos. De las
bacterias mas comunes son la Pseudomonas aeruginosa que muestran
resistencia a los antibidticos en forma variable con una mayor mortalidad cuando
la Pseudomonas a. son multirresitentes, otros factores implicados en la posibilidad
de infeccion por esta bacteria es la estancia prolongada y mas aun en unidades de
alto riesgo como son las unidades de cuidados intensivos.

El presente trabajo es un estudio observacional, retrospectivo realizado durante un
periodo de un aino del 1° de enero del 2002 al 31 de diciembre del 2002. Se llevo
acabo en la Unidad de Cuidados Intensivos que cuenta con nueve camas, con un
promedio de ingresos de mas de 350 pacientes al afio y con una mortalidad
asociada del 26%. Una gran cantidad de estos pacientes.tienen infecciones
nosocomiales, por lo que es frecuentemente es necesario emplear diversos
antibidticos de amplio espectro, casi siempre en ycobmbinaycién. Debido a la
presencia de infecciones tan agresivas en el paciente,Qra\te es necesario la toma
de cultivos de diversas zonas en forma repetida, pdr.'lo que en el afic 2002 se
estima que se realizan un poco mas de 700 cultivo#. - Tl

La finalidad del! presente estudio es conocer la fecuenca de Pseudomonas
aeruginosa de los cultivos tomados. en Ia U ida de. (o dados Intenswos y la
frecuencia de multirresistencia ~a los leerSOS grupos de, antlblétlcos y que servira

como un estudio inicial que de pauta a otro

aborde la correlacion clinica.
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1. ANTECEDENTES
Antecedentes Histdricos.

En el siglo XVIIt las infecciones rntrahospltalanas o Nosocomlales ({IN) fueron
asociadas por primera vez a mortalidad cuando en una comunidad parisiense las
relacionaron con la fiebre puatrida que ocasionaba el 80% de las ,muertes en
pacientes amputados, pero no es sino hasta 1847 cuando K. Ignaz Semmelweis,
un meédico hdngaro, estudié por primera vez el tema al observar que la principal
causa de complicaciones era la transmision de mfecclones que ocurrian en la
clinica de maternidad de Viena, un hospital que en aquélla época presentaba una
elevada mortalidad por fiebre puerperal. En ese afio, poco después de su llegada
a la clinica, Semmelweiss se dio cuenta de que la principal causa. de fiebre .
puerperal era la exploracidon de las pacientes por estudlantes de medli: ina cuyas
manos estaban impregnadas de restos de tejidos de las necrops:as de pacuentes.
muchas de las cuales habian muerto por ésta misma enfermedad ; :

Florence Nithingale en 1863, se refirid a las mfecc:ones adqumdas en el hosputal
de este modo: : L

“Esta tomando cuerpo la conviccidon de que en todos los ‘hospit'.a‘lvés.,ing:luﬂsoi en los
mejor dirigidos, se pierde inttilmente un nl.’:‘rhero ‘cohsidera‘t’;l‘e dé' vidas;‘y.de que,
por lo general, los pobres sanarian mejqr"dé_s'us'énferr‘rie’d'a'aes en sus propias
viviendas miserables con una ayuda rhéfdkica y quirdargica apropiada y una atencion
eficaz, que con un tratamiento més’ éonﬁplejo en los hospitales™.’ B :

En la actualidad, cada afio a partir de 1970, el Centro de Control de Enfermedades
(CDC) en los Estados Unidos, realiza una conferencia intemacional  sobre
Infecciones Nosocomiales en Atlanta (Georgia). @ Estas conferencias han

contribuido en la promocioén de la investigacion y en el control de las IN.

La Organizacién Panamericana de Salud (OPS) durante la conferencia sobre IN
realizada en 1979 en Guatemala para los paises de América Latina, formulé los

siguientes elementos basicos para el control de IN:
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1. Establecimiento de un comité activo de contro! de infecciones en cada’

hospital

2. Un sistema operativo de seguimiento y vigilancia, mediante la notificacion,
recoleccioén, procesamiento y analisis de la informacion, sobre las " .

infecciones nosocomiales
3. Revisidn de procedimientos y técnigas en areas criticas.
4. Identificacion del perfil epiaemiolégicd.yl ERE

5. Acciones educativas

6. Pautas sobre técmcas de asep a, desmfeccnén y estenlxzac:én

Polmcas sobre uso de antlblétlcos

dolares. La' secuencuas adversas de'las’ IN y sus ¢ stos varian de acuerdo al

tipo de mfecctén (1)

as IN en nuestro pais ha ido cobrando |mpulso en’ forma gradual
durante Ios ultlmos afios. El problema resulta ser ’mayor de’ Io que antenonnente
lo cual se ha fundamentado en estud os Ilevados a“cabo ‘en forma

se pensaba
sistematica Y con utilizacién de metodologia y def‘mcmnes sumllares e

Def'mclon de lnfeccnones Nosocomlales (IN

.como cualquier enfermedad
como

Lta IN. o intrahospitalaria puede set,deﬁnig
clinicamente reconocible ..: que "f afecta al paciente

microbiologica
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consecuencia de su admisidn o concurrencia a un hospital, o al personal del
hospital como consecuencia de su trabajo, con independencia de si los sintomas
aparecen durante la permanencia de la persona afectada en el hospital o después
de su egreso. (V" La CDC y la Norma Oficial Mexicana definen IN como una

condicidn sistémica o localizada:

1) Que resulta de la reaccion adversa a la presencia de un agente o agentes

infecciosos o sus toxinas

2) Que no estaba presente en periodo de incubacion al momento de su admisién

al hospital. '

Para la mayona de infecciones bacterianas nosocomiales el promedio en el cual la
infeccion se hace ewdente es de 48 horas o mas después de su admision, sin
embargo dado que el periodo de incubacion varia con el tipo de patégeno y que
algunas veces se limita a la condicidn subyacente del paciente, cada infeccion
requiere una’ evaluaclén individual para evidenciar si se relaciona a la

hospitalizacién o no: (2

IN causadas por Pseudomonas aeruginosa.

Pseudomonasf vaerugl'nosa (P. aeruginosa)  es - un bacilo gram . negativo.no
fermentador perteneciente a la familia Pseudomonavdécéae tiene forma de bastén
con un promedio de 0.5 . - 0.8 de diametro y 1.5 — 3 pm de Iongltud Se presenta
solo, en pares o cadenas cortas. Es méwl con ﬂagelos polares* monotnqmos.

Produce plgmentos fluorescentes dnfusn)les que xncluy
plgmento fenazimco soluble denomlnado piocinina;- aparecé
neutro o alcahno y este es de donde procede el origen del no
Es saprofitico por que se encuentra en la naturaleza (agua, sue o, p‘antas y aguas
re5|duales) Y dotado de un escaso poder patogénico; sin embargo, dada su
capacudad para sobrevuvnr en materiales inertes y su resistencia a la mayoria de
antlséptucos y: antlblétlcos ha destacado como patogeno nosocomial. En los

a rugmosa
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hospitales, los fregaderos, equipos de inhaloterapia, soluciones detergentes o
antisépticos pueden actuar como reservorios para éste microorganismo. P.
aeruginosa es responsable de una gran variedad de IN que incluyen neumonia,

infecciones de vias urinarias y bacteremia. '+

P. aeruginosa es una de las causas mas importantes de IN, ocupa la segunda
posicién entre los patégenos Gram negativos reportados por el Sistema Nacional
de Vigilancia de Infecciones Nosocomiales, siguiendo a E. coli. '

De acuerdo a un estudio realizado en 5 diferentes areas geograficas evaluados
por el programa de vigilancia de resistencia antimicrobiana SENTRY, entre 70067
cultivos aislados de pacientes, la prevalencia de infecciones por P. aeruginosa en
Latincameérica y la region Asia-Pacifico es del 11.4% del total de éulﬁvos‘ aislados
ocupando el mayor niumero de casos, en comparacnén con’ Europa que es del
9.3%, en Estados Unidos del 8.7% y Canada con 8.6%. ¢V A -

Hay un ndmero limitado de agentes antimicrobianos con actnvndad confable contra
P. aeruginosa que incluyen penicilinas anti- pseudomonas cefalosporlnas.
carbapenems y fluoroquinolonas particularmente ctproﬂoxaclna. Los

aminoglucdsidos por otro lado, son frecuentemente utlhzados como parte de

regimenes de combinacion para ef tratamxento de mfecc:ones graves por
Pseudomonas. Para cada uno de éstos agentes. se ha descrlto la emergencxa de
resistencia durante el tratamiento y se reconoce como f causa de falla al
tratamiento. La resistencia a los antimicrobianos es un problema climco creC|ente
y una amenaza para la salud publica. ~P. aeruglnosa 'muestra una pamcular
habilidad para el desarrolio de resnstencta. La emergenma de resnstencra ‘en P.
aeruginosa también limita la elecciéon de tratamientos futuroé y esté asoclada con
incremento en la tasa de morbi-mortalidad y altos costos.,‘,’,‘.‘"’ o

Son varios los factores asociados al desarrollo de ih:fecéioneé resistentes a
antibidticos; por ejemplo, la administraciéon de amibibticos de amplio espectro,
ciertas areas hospitalarias, incremento de los pacientes criticamente enfermos,
procedimientos invasivos, incremento en la carga de trabajo para el personal de
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enfermeria, mayor numero de enfermos criticos “crénicos” que requieren de
estancia prolongada en las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI), neoplasias,
enfermedades cardiacas, enfermedades respiratorias, insuficiencia renal, SIDA,

traumatismos graves e inmunosupresioén.
Mecanismos de Resistencia Antimicrobiana.

Son mudltiples los mecanismos postulados por los cuales puede aparecer
resistencia antimicrobiana y diseminarse a pacientes hospitalizados. Tres de los
mecanismos propuestos para el desarrollo de resistencia estan influenciados por

el uso de antimicrobianos que produce:
I. Adquisicion de resistencia.
1I. Emergencia §e lfesistencia latente.
I Seleccién de sub—poblaciones resistentes.

P. aemg/nosa posee una capacidad réptda para {a adquisicion de resistencia,
siendo ésta mayor entre pacientes previamente expuestos a . tratamiento

antipseudomonas, y partlcularmente con monoterapia.

Dentro de los mecanismos de resistencia en las bacterias se han comunicado por
lo menos ocho mecanismos distintos de resistencia a los antibiéticos, siendo muy
estudiada la existencia mediada por genes de @-lactamasas en plésmidos' y
tapsones que aseguran que una B-lactamasa confinada en principio a un grupo de
bacterias pueda aparecer mas tarde o mas temprano en otros grupos.

difundido de antibidticos alienta la cantidad de microorganismos—
local y después con

El uso
resistentes, con aumento en la prevalencia hospitalaria
diseminacion a otros sitios. (" La inhibicién enzimatica se incluye en los B-
lactamicos los cuales alteran la produccion de pPB-lactamasas, 'enzi'mas“~ que
inactivan a estos antibidticos desdoblando el enlace amina del anilio B—iactémico.
Existen numerosas B-lactamasas codificadas por gérmenes cromosoémicos o por

genes transferibles localizados en plasmidos o tapsones en las bacterias gram
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negativas a las cuales pertenecen las P. aeruginosa y que producen una mayor

variedad de B-lactamasa que las gram positivas. Esta diversidad ha dado origen a

varios esquemas de clasificacién, las numerosas B-lactamasas estan

determinadas por plasmidos.®® Todas son producidas constitutivamente y pueden

agruparse en seis amplias clases:

1) Las que hidrolizan bencilpeniciliina y cefaloridina a velocidades similares
(enzima de amplio espectro)

2) Las que hidrolizan con rapidez oxacilina y penicilinas relacionadas (oxacilinas)

3) Las que degradan carbenicilina con facilidad (carbenicilinasas)

4) Enzimas que inactivan los oximino B-lactamicos como cefotaxima, ceftazidima
o aztreonam (B-lactamasa de espectro extendido. Las mutaciones puntiformes
y la recombinacién ha determinado 24 variantes de la ampliamente prevalente
TEM y 4 variantes de la SHV B-lactamasas), 7-®

5) Enzimas que degradan los oximo-B-lactamicos y son resistentes al clavulahato
(cefalosporinasas, los genes que codifican para sus enzimas son snmulares en
la secuencia de nucledtidos a los genes cromosdmicos de B- Iactamasa de "
Enterobacter, Citrobacter o Klebsiella oxytoca y tiene caracterlsncas :

bioquimicas similares)
6) Una B-lactamasa poco habitual hallada en Pseudomonas aerugnnosa que
(7 9)

hidroliza el imipenem (carbapenemasa).
Los brotes nosocomiales esporadicos por cepas que producen B-lactamasas de
espectro extendido parecen haber provocado un problema endémico en algunos
hospitales. La falta de control de los brotes ha determinado la aparicion de nuevos
tipos mutantes de B-lactamasas de espectro extendido en [a misma institucion, y
en ocasiones, en el mismo paciente. ¥ P. aeruginosa también se clasifica en

relaciéon a la produccién de B-lactamasas:

1) La clase A son betalactamasas de espectro extendido inhibidas por acido
clavulanico (ESBL) que incluyen TEM y SHV, PER-1 y VEB-1 que hidrolizan

ceftazidima y cefepime.

DR FELIX RODRIGUEZ GUERRERO 12 TESIS CO N
FALLA DE ORIGEN

e —




UNAM. FACULTAD DE MEDICINA PSEUDOMONAS a. MULTIRRESISTENTE

2) Cilase B son enzimas metalo betalactamasas (M-Blas) IMP y VIM con
amplio perfil para hidrolisis de betalactamicos excepto monobactamicos.

3) Clase D incluyen OXA-18, OXA-2, y OXA-10, OXA-24 y ARI-1 que
hidrolizan carbapenems.

Diversas investigaciones han reportado asociacién entre mortalidad y ciertos
agentes etioldgicos, particularmente P. aeruginosa resistente a antibidticos.
Fagon y cols reportaron que entre pacientes con neumonia asociada a ventilador
los casos debidos a P. aerugin'bsar o Acinétobacter sp., presentaron una mayor
tasa de mortalidad (42.8%) édmbarada con la cohorte total de pacientes con

neumonia asociada a venhlador (27 1%) (6. 13.14)

Hasta antes de 1995 la actuwdad de cnproﬂoxacma contra P. aeruginosa
permanecia por arriba del 90%, " posterlormente el porcentaje de aislados
susceptibles (Concentraciéon Minima Inhlbltorla <2) disminuyé a 86%. En un
estudio realizado por Hyatt y cols. con objeto de : determinar factores de riesgo
para resistencia a ciprofloxacina , 43 de 635 pacientes (7%) tenian aislamiento de
P. aeruginosa resistentes a ciprofloxacina:435 (8%) de 421 pacientes previamente
expuestos a ciprofloxacina y 8 (4%) de 214 pacientes expuestos a otros agentes.
La resistencia a ciprofloxacina fue mayor entre los aislados del tracto respiratorio
(12% vs. 4%) y de éstos la resistencia fue rhayor en los tratados con monoterapia
comparados con l0s que recibieron tratamiento combinado (27% vs. 13%
respectivamente), sin embargo, esta diferencia no fue significativa. a.3.4

Hasta 1999 la resistencia a imipenem entre pacientes hospitalizados en UCI se
estimaba en 17%, comparada con 11% en otras areas hospitalarias y 7% en

pacientes externos.

Yehuda y cols. Encontraron  resistencia a un antibidtico en 10.2% de pacientes
con infeccién por P. aeruginosa ' (7.4 casos por 1000 dias-paciente); siendo
imipenem el asociado con mayor riesgo de producu' resistencia (OR 2.9), mientras
ré asocuacu_‘:n con emergenc:a de resistencia de forma

que ceftazidima no:m
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independiente (OR 0.8) “-%!2)| 5 explicacion de mayor resistencia con imipenem es

por su poder de inducir beta-lactamasas

Harris y cols realizaron un estudio retrospectivo con cepas de P. aeruginosa
multirresistentes aisladas de 22 pacientes. La diabetes fue la condicion
premarbida mas comun, y los sitios mas frecuentes de infeccién fuercon tejidos
blandos, hueso y pulmones. La duracién promedio entre el primer aislamiento de
P. aeruginosa susceptible y multirresistente fue de 20 dias, con un promedio de
estancia antes del aislamiento de la primera cepa de P. aeruginosa
multirresistente de 23 dias. Todos los pacientes tenian exposicion a tratamiento
antibidtico antes del aislamiento de Pseudomonas multirresistente. ¢

Algunas de las estrategias para limitar la resistencia a antibidticos son el uso
prudente de antibiéticos y la adherencia a las guias para el control de las IN para
minimizar la transmisidn horizontal de bacterias resistentes a antibiéticos. &2

En la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital Juarez de México se
atiende una poblacidn de mas de 350 pacientes por afio que ingresan y egresan
de esta unidad, realizandose mas de 700 cultivos al afio, con un uso importante de
antibidticos de amplio espectro por la presencia de resistencia bacteriana; y siendo
P. aeruginosa es una de las bacterias ‘mas agresivas y asociadas a mayor
mortalidad, por lo que se elabpr&_éste ;estudio‘ con finalidad de conocer la
incidencia y ia distribucién B dela " resistencia a diversos antibioticos. Esta
informacién mostrara su utilidéd ‘al‘ pod'er ‘asegurar un costo-efectividad y uso

mejor de antibidticos.
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fll. JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las IN por P. aeruginosa representan un problema grave y que han aumentado a
nivel mundial. Se asocian a mayor mortalidad, mayores costos por
hospitalizaciones prolongadas y mayor nimero de complicaciones, principalmente
entre pacientes con patologias cronicas como:,diébétes, inmunosupresién por otras

causas y ancianos.
'HJM ‘es rutinario y probablemente
existe‘ un elevado riesgo para el

E! uso de antibidticos de amplio espectro :
igual o mayor que en otros hospltales por lo qu
desarrollo de resistencia a annblétlcos en gérmenes nosocomiales. Por otra parte,
: acnﬁn existente a nivel nacional y

tuye et primer y mayor obstaculo para

a pesar de la magnitud del problema"
en nuestro hospital es escasa. lo cualy.'
el desarrollo de un programa para el col trol ‘de IN por este tipo de microorganismo
(1.3.4.92) 351 como e! asegurar un uso aqecuado y costo-efectividad de antibisticos.
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IV. PREGUNTA DE INVESTIGACION

&Cual es la frecuencia de Pseudoﬁnon_as “aemginbsa en la unidad de cuidados

intensivos y que tan frecuente es la multirresistencia?

V. OBJETIVOS )
Determinar la incidencia de Pseudomonas aeruginosa multiresistente en la unidad

de cuidados intensivos.

VI. HIPOTESIS ,
Los pacient'e_sv.kmé’.' se’en‘cuentra'n en'al unidad de cuidados intensivos de este
hospital - presenta diversos factores de riesgo para desarrollar IN con generacion
de bacterias multiiresis(entes,' pbr lo que la incidencia de Pseudomonas

multirresistentes debe ser elevada. . .

DR FELIX RODRIGUEZ GUERRERO 16 l ﬂ;b’le UN
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Vil. MATERIAL Y METODOS

Se realizz-'xrdhy" yla recoleccion de cultivos de acuerdo al manual de normas
técnicas' de laboratorio central del Hospital Juarez de Meéxico y las normas
técnlcas del serwcuo de Terapia intensiva para la toma de muestras y cultivos en
forma estén la 'norma técnica de sembrado estipuladas por el mismo laboratorio
con _la tom. dé antlblograma descrita en cada uno de los manuales de cada

71 varlables a estudlar
Cultivos: tomado del paciente de la unidad de cuidados intensivos del hospltal

Juarez de México con crecimiento de Pseudomonas aeruginosa y Pseudomonas
multirresistentes.
Variables: Resultados de cuitivos de los diferentes sitios con secreciones que

hayan sido reportados como positivos para Pseudomonas.

7.2 Definicion operacional de las variables
Infeccion. nosocomial por P. aeruginosa: infeccién causada por P. aeruginosa

confirmada por cultivo, que se desarrolla durante la estancia intrahospitalaria del
paciente, es decir, que no estaba presente ni en incubacién en el momento del
ingreso.

P. seruginosa 1ultirresistente: Aquella cepa resistente a por lo menos 1 grupo de
antibidticos a los cuales la bacteria es uSualmente susceptible.

Antibidticos de ampllo espectro‘
tiene accion por’ un_gran: numero_-de bactenas anto gram negatlvas como
positivas; y haber reclbldo-uno o mas’de’los:siguientes:i‘antibidticos Ticarcilina-
‘Am Ciprofloxacina, Imipenem,

Aquellos que por. sus wracter[stlcas bioquimicas

Ac.clavulanico, ;.
Meropenem_ 1+ 4.7

TESIS CON
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7.3 Disefno del estudio: retrospectivo, observacional
Definiciobn de caso: cultivos positivos de paciente con IN por P. aeruginosa

multirresistente durante su estancia en la unidad de Cuidos Intensivos del
Hospital Juarez de México.

7.4 Diseno de la muestra
Poblacién: cultivos de pacientes obtenidos en la Unidad de Cuidados Intensivos

del Hospital Juarez de México con infeccidn nosocomial por P aeruginosa.

Muestra: Cultivos positivos con Pseudomonas aeruginosa  en - Pacientes
hospitalizados en el HIM y que ingresaron al Unidad de Cuidados Intensivos con
infeccidn nosocomial por P. aeruginosa durante su estancia entre el 1 de Enero al
31 de Diciembre de! 2002. :

7.5 Criterios de seleccién

Criterios de inclusidn: cultivos posmvos para Pseudomonas aeruginosa de
pacientes de cualquier edad y género hospltallzados en la unidad de cuidados
intensivos de! HJM con dlagnostlco de IN por Pseudomonas aeruginosa
comprobada por cultivo y con resultado de antlblograma disponible.

Criterios de no’ Inclus o Aquellos pacxente en los cuales el cultivo no mostrd
crecimiento para pseudomona aerugmosa o que no se cuente con antibiograma.
*cultivos. en“los.: cuales los datos se encuentren

Criterios de Exclusié
incompletos para Pseudomonas aeruginosa y su resistencia antibidtica

7.6 Lugar donde se desarrollara el estudlo“ :
Unidad de Cu1dados Intensnvos Mednco Qulrurgxca del hospltal Juarez de México.

7.7 Tiempo del estudio e
Detl 1° enero al 30 de dlc:lembre del “afio 2002.
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7.8 Descnpclon general del estudlo

Los casos de IN por P aemg/nosa seran captados de las siguientes fuentes-
1. Revisién de Ios reportes de cultivos en el laboratorio de bactenolog!a ;
2. De los cultnvos positivos a pseudomona aeruginosa tomados en el servicio de

Terapla Intensiva.. .
Una vez obtenido un cultlvo de iN por P. aeruglnosa se recolectara el cultlvo y

del Hospital Juarez de México siguiendo los proéedim'

un resultado final de acuerdo a su manual de uso y que cuerﬁt;i'én sus sistema
con 21 antibidticos para evaluacion. La sensibilidad antimiq Ei'a‘na"fsefrealizé
siguiendo la metodologia previamente descrita dentro del manual de Iabdrétorio de
bacteriologias. Toda la informacion de los casos de IN conf'rmados por cultivo se
captara en un formato elaborado para este estudlo. el cual lncluye nombre,
género. Posteriormente toda la informacion se vacié a una base de datos en SSPS
version 11. Se calculo frecuencia de IN por P.: aeruglnosa ademés de ‘la
asociacién con la multirresistencia’ de acuerdo ‘a ‘los’ resultados ‘de los. .

antibiogramas recabados en cada cultivo. ¢
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ViIl. Analisis Estadistico.
Se calculo  solo frecuencia acumulada de la IN por P aeruginosa, por tratarse de

un estudio retrospectivo, observacional y epidemiologico de la infeccidon en

nuestra unidad.
La resistencia fue también evaluada como frecuencia a la resistencia a un grupo

de antibidticos y a 2 grupos de antibitticos
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1X. Factibilidad. )
Este estudio es factible dado que se estudiaran casos ya diagnosticados con IN
por P. aeruginosa y no se requerird ningln otro recurso humano, fisico, técnico ni
econdmico para su realizacion. El diégnbsti&a microbioldgico de este tipo de
infeccion se lleva a cabo de manera cotidiana tanto en el hospital como en el
laboratorio clinico por personal expértdy, con la infraestructura e insumos
necesarios. Algunos recursos extras - éomo copias fotostaticas, tinta para
impresion, etc., correran a cargo de los 'investigadores.

X. Consideraciones éticas.

No son aplicables en éste estudio, ya que se trata de un estudio descriptivo el cual
no afecta la integridad fisica ni ésivcolé'gica‘fde los pacientes estudiados. La
‘w'en: el anonimato y la informacion obtenida
, "la cual sodlo tendran acceso Iés

identidad de los pacientes se rhvante,rid'
se almacenara en una base ' de ,:datos ;a
investigadores a través de una ;contr’a‘s :

Xi. Cronograma de Trabajo.-

Activi Abril Mayo = | Julio Agosto . | Septiembre

Delimitacion del X X
tema

Disefo del

protocolo y

documentacion.

Presentacion
del Protocolo.

Recopilacion
de la
Informacion.

Analisis de Ila
Informacién.

Presentacion
de la Tesis.
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Xll. RESULTADOS

Se realizé6 un estudio retrospectivo, ~observacional en la unidad de cuidados
Intensivos del Hospital Juarez de México a todos aquellos pacientes con cultivos
positivos para Pseudomonas aeruginosa que ingresaron durante el periodo
comprendido del 1° de enero al 31 diciembre del 2002, en un total de 358
pacientes en los cuales se realizaron cuitivos de diferentes niveles secreciones
pulmonares, abdominales, heridas quirtrgicas, liquido pleural, De acuerdo a los
datos demograficos de ingreso de los pacientes con cultivos positivos para
pseudomonas aeruginosa se encintraron que la edad se presenté con una media
de 42.9 con una desviacion estandar de 18.65 arnos con una minima de 15 y una
maxima de 87 afos. De un total de 358 pacientes fueron 199 mujeres (55.6%) y
159 hombres (44.4%) con relacion de 1.2:1, de los cuales se diagnosticaron con
IN por pseudomona en 104 casos .

Se obtuvieron un total de cultivos de 778 (2.17 cuitivos por paciente),
encontrandose positivos a Pseudomona aeruginosa en un total de 104 cultivos
(13.3 %), de estos de acuerdo a las definiciones de resistencia a 1 grupo de
antibidticos se observo 102 (98%) resistentes y al considerar resistencia - a 2
grupos de antibidticos se encontraron que 73 (70.1%) fueron multirresistente

bt i szt
Pacientes en UCH l

353 pacientes ﬂ
i Mujeres 199 (ss.s%)‘"'l i _Hombres 159 (44.4%) l

1 N f T
Otros I + Pseudomona A. 83 casus‘l B

e smnne ritnnsn il mprai sty Ry—
. Pseudomona A. 26 casos l

gt b st £E ettt Rimay o P bt < )
4 Multircsistentc 25 y 15 I 3 Multiresistenic 82 y S8 I

iz

Pint e et g AT L 3
L No Mulsiresistente 1 y 11 I No Mutltiresisiente 1 y 25
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Dentro de los cultivos que se obtuvieron positivos a IN de pseudomona aeruginosa
fueron: secrecion purulenta, liquido pleural, expectoracidon obtenida con trampa de
recoleccion, hemocultivo, liquido de ascitis, secrecién de herida quirargica, lavado
bronquial, secrecidon de penrose, urocultivo, catéter, secrecién abdominal. En 1a
tabla n. 1 se muestra el numero de casos por muestra asi como la distribucién
mensual por sitio de cultivo fue:

Mes del afio

o @
o £ . % s
e . o E k4
e E' 8. 92 .22 & 5 &
Liquido cuitivado 2 9 sE € = &§ 5 5 3 s
& w E ' ®m E 2 2 & o 3 = = TOTAL
Liquido Pleurat 1 4
Expectoracién con trampa 2 a4 8 P-3 6 11 6 14 11 65
Hemocultivo 1 4
Liquido de ascitis 1 1 1 6
Secrecidon de herida quirurgica 1
Lavado Bronguial 1 1
Secrecidn por penrose . [ 1 . 1
Urocultivo 1 1 3 2 5 3 1 16
Catéter 2 Sme 2 3 1 6
Secrecién Abdominal 1 SR i ) P 1 2
TOTAL : 2 ‘658 6 9 14 11 22 16 104

Tabla No.1 Frecuencia de cullivos positivos. para Pseudomonas aeruglnosa durante un afo y de a
cuerdo al sitio de la toma de muest.ra E

boratono con

Se corroboraron

la P. aerugmosa en las obtenndas de Ias expectorac:én (62 5%) segmda por el
urocultivo - (16.3%); los siguientes sxtlos se presenta asoctados la :infeccién

DR FELIX RODRIGUEZ GUERRERO 23
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asociada a catéter (6.7%) y la presencia del microorganismo dentro de la cavidad
abdominal (6.7%), y en una proporcion menor el Hemocultivo (3.8%). en el resto
de los sitios de obtencion de muestra de cultivo solo se presento en 1 ocasion
(0.96%) respectivamente. (Ver grafica n.1) se observo que la presentacion de
cultivos a pseudomona se relacioné con la presencia de manejo de Ventilacién
mecanica la cual se presento en mas del 95% de los pacientes que ingresaron a la

terapia intensiva.

CULTIVOS POSITIVOS PARA PSEUDOMONA aeruginosa
POR MES

2s l

i
| 2
5
20 ! 2
: 5 ;
; £ ;
; H
: 2
15- | § = 7 !
H =1
=
a o
£ = i
=2 :
3
10 3

Grafica No. 1 Distribuciéon de cultivos positivos a Pseudomonas obtenidos durante el periodo de
un ano en la UCI del HUM
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De acuerdo al ingreso de los paciente a la unidad de cuidados intensivos se
observd un incremento paulatino de cultivos positivos al paso de los meses
observandose desde los primeros meses reporte de cultivos positivos a un grupo
de antibiéticos y posteriormente en el transcurso de los meses un incremento en
los cultivos que se asociaron a resistencia de mas de 2 grupos de antibidticos en
forma importante hasta el final de afio, el niumero mayor de cultivos positivos fue
en noviembre con 22 casos (21.1%), seguido por diciembre con 16 casos (15.3%),
septiembre con 14 casos (13.46%) y en octubre 11 casos (10.5%), en el resto de
los meses el incremento fue paulatino en la presentacion de P aeruginosa a partir
del mes de abril en forma progresiva sin estar relacionado con e! ingreso a la
unidad de cuidados intensivos de los paciente criticamente enfermos y si con
relacién en el uso de antibidticos de mayor espectro debido a la presencia de la

multirresistencia.

enero feb mar | abril mayo junio julio | agost | sept | oct nov | dic
Cultivos con P. 2 4 1 [5] 5 9 14 11 22 16
aerugingsa
P. aeruginosa 1 2 [+) 4 3 6 a =] (=] 8 18 12
multirresistente
a2 gpo. abs
£_ aeruginosa 2 4 [+) 6 5 8 6 9 14 10 22 16

multirresistente

a1gpo abs

Tabla No. 2 se representan la totalidad de cultivos positivos 1 y 2 grupos de antibidticos a
Pseudomonas aeruginosa durante el afio. 2002 y de ellos los reportados como multirresistentes.

Durante la revision de los resultados de cultivo y la aparicion de cultivos positivos,
se observd la  relacion el en incremento de resistencia durante el afo a los
antibidticos y la aparicion con el numero de cultivos positivos. Presentando en los
antibidticos que se ‘marcan en Iés "a!hiibiograma en la siguiente tabla:
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Abreviaturas de los antibidticos probados en el laboratorio

1 Ctn Cefotetan 12 Gm Gentamicina

2 Cmn Cefuroxime 13 Cpd Cefpodoxime

3 A/S Apicilina/Sulbactam 14 Cax Ceftriaxona

4 Pi Piperacilina 15 Cpe Cefepime

5 Am Ampicilina 16 Imp Imipenem

6 Cf Cefalotina 17 Cp Ciprofloxacina

7 Caz Ceftazidime 18 Ofl Ofloxacina

8 Cfz Cefazolin 19 To Tobramicina

9 Cft Cefotaxima 20 Ak Amikacina

10 P/T Piperacilina/Taxobactam 21 T/S Trimetroprim/SM2

11 Tim  Ticarcilina/K Clavuianato

De los 13 antibidticos que se. evallan en el MicroSan con actividad - anti-
Pseudomonas aeruginosa, 4 se ‘bresgye‘n‘tgn con actividad intermedia y 9 son con
actividad anti-Pseudomona, repértiddé enlos siguientes grupos:

1. Penicilinas con actividad anti{p eudi)ifhonés
2. Aminoglucésidos D 5

3. Cefalosporinas de 3° y 4° generacion ;...
Carbapenemicos TR

5. Quinolonas :

»

Se observo la resistencia a Ios'grupojs de'anvtibiétiébs’ de-acuerdo el antibiograma

en los siguientes porcentajes descritos en’la tabla n.2:
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RESISTENCIA DE ACUERDO A CULTIVOS DURANTE EL ANOS 2002 EN LA
TERAPIA INTENSIVA DEL HIM DE 2 O MAS GRUPOS DE ANTIBIOTICOS

Tabla No. 2 La presencia de resistencia de acuerdo al antibiograma por grupo
de antibidticos en relacidon al porciento de presentacion en la serie 1 a las
Penicilinas anti-Pseudomonas (1). Aminoglucosidos (2), Cefalosporinas (3),
Carbapenemicos (4) y Quinolonas (5)

Durante el afo, se observd un incremento en la resistencia a 1 grupo de
antibidticos de acuerdo a su utilizacion de los tratamientos de las IN y el aumento
de cultivos positivos para Pseudomonas aeruginosa correspondiendo a
Pseudomonas aeruginosa multirresistente 102 (98%) cultivos, representados en

la tablan 3:
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W Serie?
O Serie2

Grafico n.3  Se observa la presentacion de cultivos con resistencia a un grupo de antibioticos en relacion a la

T i descrita por diterentes autores, Seric | cultivos multirresitentes a un

de multirresi: i anti
ticos, Serie 2 Cultivos sensibles a un grupo de antibioticos.

erupo de ant

Su representacion de mas de 98% de resistencia al compararse con la definicién
descrita en varios de los autores en el que se menciona como multirresistente
aquella Pseudomas que presenten resistencia a un grupo de antibidticos a los
cuales es sensible, solo presentandose durante el afio menos del 2% de cultivos
con pseudomona no resistente como se describe en la grafica n 4:

‘mSerie1

Grafica No 4 i de 1a resi 2 un grupo de antibidticos durante et afio 2002 en la UTI del
HIM
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Encontramos dUrante el estudio que de acuerdo a lo descrito en la literatura nos

mantenemos por. debajo de la presentacién de Pseudomonas aeruginosa en

infecciones nbsocomial (15.3vs 15.3), mas sin embargo la resistencia se mantiene

muy elevada con una proporcion del 98% para un grupo de antibidticos y del
- 70:1% cua’nddrse analizaron a 2 grupos de antibidticos.
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Xt DISCUSION.

Uno de los principales problemas de salud publica en México y en el mundo es et
desarrollo de infecciones producidas por bacterias resistentes a Ios ant|b|6t|cos.
Debido al empleo, muchas veces inadecuado de los antlblétlcos. dando como
resultado enfermedades con periodos mas prolongados, indices de‘mortalldad

incrementados y mayores costos en el cuidado de Ia salud.
Desde los afios de 1940 se observo resistencia en forma rép d
por los gram positivos, en 1960 se presento nuevament
meticilinas y hoy en la actualidad los gram negativos como los’
han observado resistencia a los antibidticos -mas .c'o T

carbapenemncos y las qumolonas.

siendo un problema que cada d|a h s,

forma gradual,
esperados dentro de los hospitales.

Las IN o intrahospitalarias no son propias
ingresan a las unidades si no de todo aquel pe
los mismos, siendo uno de los sitios: m:
unidades de terapia intensiva, donde la flora suele ser pollmlcroblana siendo uno
de sus principales representantes la P. Aerugmdsa, la cual hoy en dia se presenta
con una capacidad rapida para la adquns i6n de ‘resistencia a los antibiéticos.

lega a Iaborar ‘dentro de

SEHtathOS en ocasiones las

Las IN por P. aeruginosa representan’un problema grave que se encuentra en
aumento a nivel mundial. Se han asociado a mayor mortalidad, mayores costos
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por hospitalizaciones prolongadas y mayor nimero de complicaciones,
principalmente entre pacientes con patologias crénicas como Diabetes,

inmunosupresidn por otras causas y ancianos.

Presentandose a nivel mundial una incidencia de hasta el 10.2-15.3% de
incidencia, una mortalidad de hasta el 45% con respecto a la presentacién de la IN
asociadas o tros microorganismos, o a la misma neumonia nosocomial, la cual se
relaciona en proporciones cada vez mayores, siendo uno de los sitios donde la
literatura marca como principal crecnmlento asomado al el uso de la ventnlac:én
mecanica en los pacientes de las unidades de cundados lntensuvos.

Nosotros encontramos dentro de nuestro hospltal una frecuencna ‘menor a lo
descrito en la literatura mundial (15.3 vs 13. 3) mas sin embargo su incidencia de
resistencia de acuerdo a la definicién en nuestra unxdad llega a ser del 98%,
observandose la presentacion durante todo_el aﬁo e mcrememéndose en .los
ultimos meses en forma importante acorde a Io e cnto en Ia literatura, en relacion
rupos de antibidticos de amplio

al incremento en forma importante del uso de
espectro  en los ultimos meses, encontrarido una ‘relacién importante con el

incremento de las infecciones de la via aérea y la asocciacién en el uso de la

ventilacion mecanica dentro de la unldad de cuxdados intensivos.

Asociacion que se presento con la necesidad de monrtonzac:én de las constantes
vitales en forma invasiva y el incremento en el uso de ‘antibiéticos como ‘las’
cefalosporinas de 3° y 4° generacién, levofloxacina, c:proﬂoxacxna como
antibidticos de primera eleccidn al ingreso de paciente a esta unidad, vsiiendb su
consumo durante el afio en forma paulatina hasta llegar a los ﬁltimos meses en
que el requerimiento de uso de antibidticos de amplio espectro como. la

gatifloxacina, imipenem, meropene.
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XVI. CONCLUSIONES

En conclusién:

a) La frecuencia de Pseudomonas aeruginosa- es del 13.3 ' % que es

compatible con lo reportade a nivel mundlal

icos' es muy elevada

b) La frecuencia de resistencia a un grupo de: antl
(98%) y cuando se correlaciono con 2 antlbuét os se presenta aun elevada

(70.1%).

Propuestas:

= ' Realizacion de programas de rotacién He antibioti

- Comtté de Infecciones dentro de las éreas c tlcas‘

« Correlacion para la realizacion de trabajos fu uros de la evaluacion

de los pacientes con la presentamén cllmca
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