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RESUMEN

ANTECEDENTES: Las Enterobacterias resistentes a carbapenémicos
(ERC) representan un problema creciente. Presentan un alto potencial de
propagacion en las unidades de salud y se han asociado a altas tasas de

morbilidad y mortalidad.

METODOLOGIA: Se realiz6 un estudio de casos y controles de pacientes
(>18 afios, ingresados >48 horas en UCI) en un Hospital de tercer nivel de
Guayaquil. Los casos tenian cultivos positivos para ERC. Los controles

tenian cultivos negativos para ERC. Se realizo analisis retrospectivo.

RESULTADOS: Se encontraron 80 fallecidos, existiendo 34 (42.5%)
infectados/colonizados con ERC. No hay significancia estadistica entre el
sexo y la infeccion por ERC (p=0,051). El promedio de edad en pacientes
con ERC fue de 62,47 = 21,39 y sin ERC fue de 58,97 *+ 20,15 (p=0.458). El
promedio de dias en UCI de los pacientes con ERC es de 26,91 dias y sin
ERC es de 13,82 dias (p =0,01). La enfermedad cardiovascular mostro
significancia (p=0,022). De los factores de riesgo relacionados a ERC se
destacé traqueostomia y la cirugia (p<0,05). El 68.5% de los fallecidos, y
32.5% colonizados/infectados con ERC recibieron antimicrobianos antes de
su primer aislamiento siendo el mas prevalente la Vancomicina alrededor
23,5% en pacientes con ERC. Solo el 32.4% de pacientes con ERC

recibieron tratamiento antimicrobiano adecuado.

CONCLUSIONES: La presencia de ERC no se relacion6 con el sexo, edad,
apache. Mientras que, la estancia prolongada en UCI, procedimientos
invasivos como traqueostomia y cirugia si se relacionaron con ERC. La
vancomicina fue el antimicrobiano previo a cultivo mas prevalente en
pacientes con ERC. La mayoria de los pacientes con ERC no recibieron el

tratamiento adecuado

Palabras claves: enterobacteria, klebsiella pneumoniae, e. coli, e. coli blee,
acinetobacter, pseudomona, serratia, carbapenémicos, Carbapenemasas, f-

Lactamasa, antibidticos, resistencia, infeccion, mortalidad.
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ABSTRACT

BACKGROUND: Carbapenem-resistant  Enterobacteriaceae = (CRE)
represent a growing problem. They have a high potential for spreading in
health units and have been associated with high morbidity and mortality
rates.

METHODS: A case-control study of patients (> 18 years old, admitted> 48
hours in ICU) was carried out in a tertiary level Hospital in Guayaquil. The
cases had positive cultures for CRE. The controls had negative cultures for
CRE. A retrospective analysis was carried out.

RESULTS: 80 deceased patients were found, 34 (42.5%) were infected /
colonized with CRE. There is no statistical significance between sex and
CRE infection (p = 0.051). The average age of the group of patients with
CRE was 62.47 + 21.39 and in patients without CRE was 58.97 + 20.15 (p =
0.458). The average number of days in ICU of patients infected with CRE is
26.91 days and in patients without CRE it is 13.82 days (p = 0.01). By means
of the logistic regression model, the variable cardiovascular disease as a
base disease is significant with 95% confidence (p = 0.022). Among the risk
factors related to CRE were tracheostomy and surgery (p = <0.05). Around
68.5% (55/80) of the deceased, and 32.5% (26/34) colonized / infected with
CRE received antimicrobials before their first isolation. Vancomycin was the
most prevalent, around 23.5% in patients with CRE. Only 32.4% (11/34) of
patients with CRE received adequate antimicrobial treatment.
CONCLUSIONS: The presence of CRE did not relate with sex, age, apache.
While, the prolonged stay in ICU, invasive procedures such as tracheostomy
and surgery if they were related with CRE. Vancomycin was the precursor
antimicrobial most prevalent in patients with CRE. The majority of patients

with CRE did not receive adequate treatment.

Keywords: enterobacteria, klebsiella pneumoniae, e. coli, e. coli blee,
acinetobacter, pseudomonas, serratia, carbapenemics, Carbapenemases, [-

lactamase, antibiotics, resistance, infection, mortality



INTRODUCCION

La resistencia a los antimicrobianos es reconocida a nivel mundial como uno
de os mayores problemas para la salud publica. De los cuales, la mayor
preocupacion son las infecciones causadas por bacilos gram-negativos.
Cuya resistencia a antimicrobianos se debe principalmente a las-lactamasas,
enzimas que se unen y desactivan los antibiéticosactamicos, haciéndolos

ineficaces.

Durante afios, los carbapenémicos se han utilizado con éxito como
tratamiento a infecciones por Enterobacterias resistentes, como Escherichia
coli y Klebsiella pneumoniae, incluidos los que producen R-lactamasas de
espectro extendido (BLEE), un subconjunto de enzimas que confiere una

amplia resistencia a la penicilinas, cefalosporinas y aztreonam(1).

A pesar de esto, recientemente han surgido enterobacterias productoras de
carbapenemasas EPC (conocidas como Enterobacterias resistentes a
carbapenémicos), que dan resistencia amplia a la mayoria de los antibioticos

3-lactamicos, incluidos los carbapenémicos de "ultima linea"(2).

Las ERC pueden provocar una serie de infecciones graves (como
infecciones intraabdominales, neumonia, del tracto urinario e infecciones

asociadas a los dispositivos) o colonizacion asintomatica(3).

El riesgo de infeccion por ERC esta influenciado por factores individuales,
como la duracibn de la estancia hospitalaria y su exposicion a
procedimientos invasivos y / 0 antimicrobianos. Estas infecciones tienen una

alta mortalidad asociada(4).

Es por esto por lo que las EPC deben ser reconocidas como un organismo
epidemiolégicamente importante. Este estudio esta enfocado en conocer y
evaluar los perfiles microbiol6gicos, epidemioldgicos en el &mbito local, que
se encuentran asociados a altas tasas de mortalidad. Para de acuerdo con

ello desarrollar recomendaciones de manejo acordes a la realidad local.
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DESARROLLO

1.1 CAPITULO 1: ENTEROBACTERIAS RESISTENTES A
CARBAPENEMICOS

Las enterobacteriaceas son una familia de bacterias se encuentran a
menudo en el tracto gastrointestinal y cominmente se aislan en cultivos
clinicos, como Escherichia coli, Klebsiella spp. Y Enterobacter spp. Desde la
perspectiva de la resistencia a los antimicrobianos, las enterobacteriaceas
son especialmente importantes ya que son una causa comun de infecciones

asociadas a la comunidad y relacionadas con la atencién sanitaria(5).

El CDC inicialmente habia definido a las ERC como aquellas Enterobacterias
que no eran susceptibles a carbapenémicos y fueron resistentes a las
cefalosporinas de tercera generacién. En su actualizacion de noviembre de
2015, esta definicion fue revisada. Las ERC ahora se definen como cualquier
Enterobacteria que sea resistente (excluyendo resistencia intermedia) a
cualquier antimicrobiano carbapenémico o estan documentadas para
producir una carbapenemasa, es por ello que se las conoce también como

Enterobacterias productoras de carbapanemasas (EPC)(1).

Métodos microbiolégicos para la deteccion de ERC

Las muestras Optimas para seleccionar ERC incluyen, material fecal, sitios
de infeccion activa, por ejemplo, las heridas supurativas, areas de rotura de
la piel y aspirados de tubo endotraqueal o esputo si el tracto respiratorio se
considera reservorio. Si las muestras fecales son no se obtienen, en su lugar

se ha implementado el uso del hisopado rectal y perirrectal (6).

Carbapenémicos

La importancia de los antibioticos carbapenémicos radica en subactividad
contra las cefalosporinasas cromosomicas y las betalactamasas de
espectro extendido que se encuentran en muchos patégenos

gramnegativos. La aparicion de carbapenemasas ha amenazado la utilidad
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clinica de esta clase de antibiéticos y nos acerca mas al desafio de la

"resistencia extrema a los medicamentos" en bacilos gramnegativos.

La resistencia a carbapenem es una crisis de salud global. Los
carbapenémicos son antibidticos B-lactamicos que se unen a proteinas de
unidén a penicilina e inhiben la sintesis de la pared celular. Meropenem,
doripenem, ertapenem e imipenem son los cuatro carbapenémicos mas

utilizados clinicamente(7).

Carbapenemasas

Las carbapenemasas son beta-lactamasas con capacidades hidroliticas
versétiles. Tienen la capacidad de hidrolizar penicilinas, cefalosporinas,
monobactamicos y carbapenémicos. Las bacterias que producen estas
betalactamasas pueden causar infecciones graves en las que la actividad

carbapenemase hace que muchos betalactdmicos sean ineficaces.

Las carbapenemasas son miembros de las beta-lactamasas clase A, By D
moleculares. Las enzimas de clase A y D tienen un mecanismo hidrolitico a
base de serina, mientras que las enzimas de clase B son metalo-

betalactamasas que contienen zinc en el sitio activo(8).

Los genes notables de carbapenemasas clase A incluyen Klebsiella
pneumoniae carbapenemasas (KPC), Guyana de espectro extendido (GES),
imipenem resistente (IMI), no metalo-carbapenemasa-A (NMC-A), Serratia
marcescens (SME) y Serratia fonticola carbapenemase (SFC), de los cuales
los KPC son los genes de clase A transmisibles mas comunes que circulan

en Enterobacterias en todo el mundo(9).

Las beta-lactamasas clase B también se conocen como las metalo-beta-
lactamasas (MBL), reciben su hombre por su dependencia del zinc para una
hidrolisis eficiente de los betalactamicos. Como resultado, las MBL pueden
ser inhibidas por EDTA (un quelante de iones); sin embargo, no son
inhibidos por inhibidores de beta-lactamasa tales como tazobactam,
clavulanato, sulbactam y avibactam. Los genes de MBL transmisibles
notables en Enterobacterias incluyen IMP (activo en imipenem), VIM (MBL
codificado en el interior de Verona) y NDM (MBL de Nueva Delhi)(10).
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Las B-lactamasas de la clase D OXA, denominadas por sus capacidades
hidrolizantes de oxacilina, son un grupo diverso y heterogéneo de enzimas

gue se encuentran en las especies de Acinetobacter.(9).

Opciones terapéuticas para infecciones por ERC

Hasta la fecha, no se ha establecido el mejor manejo clinico de las
infecciones por ERC, porque nunca se han realizado ensayos clinicos para
establecer las estrategias de tratamiento Optimas. Las ERC ha sido
histéricamente susceptible a polimixinas, tigeciclina o aminoglucésidos
(principalmente gentamicina), y estos antibidticos se consideran los

farmacos de eleccion para las infecciones causadas por tales bacterias.

Sin embargo, la resistencia a estos antibidticos se ha informado
recientemente, con tasas que superan el 35% en algunas circunstancias.
Se ha informado que el uso de carbapenémicos en combinacién con otros

medicamentos activos es efectivo(11).



1.2 CAPITULO 2: FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A
INFECCIONES POR ERC

Los pacientes pueden adquirir ERC a través de mudltiples vias:
enddgenamente a través de la presion selectiva de antibiéticos sobre la
microbiota intestinal, exdgenamente a través de la transmision horizontal o
mediante una combinacion de estos factores. Esta heterogeneidad, tanto en
cuanto al tipo de resistencia como a la via de adquisicion, puede afectar la

forma en que controlamos la ERC en los hospitales(12).

Los factores de riesgo comunes reportados para la adquisicion de ERC
incluyen exposicion a antimicrobianos (no solo a carbapenémicos), altos
indices de comorbilidad, deterioro del estado funcional y / o cognicion al
inicio, historia de ingreso reciente, procedimientos invasivos recientes o

presencia de dispositivos permanentes(13).

Estas infecciones tienen una alta mortalidad asociada. La mortalidad esta
influenciada por factores del huésped (p. Ej., Edad, comorbilidad e
inmunodeficiencia), variables relacionadas con la infeccion (p. Ej., Tipo y
gravedad de la infeccién) y factores relacionados con el tratamiento como la
demora en el inicio de la terapia antimicrobiana apropiada y o monoterapia o

terapia antimicrobiana combinada(4).

Exposiciones epidemiolégicas a situaciones y entornos que pueden poner

"en riesgo" para el transporte de ERC:

1. Una historia de ingreso a un entorno de atencion médica en los ultimos 12

meses

Los prestadores de salud en areas con alta incidencia o brotes de ERC son
reservorios de pacientes ERC con antecedentes de pernoctaciéon en un
entorno de atencion médica en los ultimos 12 meses y los pacientes que son
readmitidos o transferidos entre centros sanitarios son, por definicion, " en

riesgo "y debe ser evaluado para ERC en la admision(14).



2. Pacientes que han sido dependientes de dialisis o han recibido

guimioterapia para el cancer en los ultimos 12 meses

Ciertos procedimientos realizados en el entorno ambulatorio pueden colocar
al paciente "en riesgo" para el transporte de ERC debido al uso de
dispositivos contaminados, la presencia de catéteres intravenosos a largo
plazo, el uso excesivo de antimicrobianos, la inmunosupresion y otras

actividades que los rodean.

Se deben considerar dos categorias de pacientes como "de riesgo": aquellos
que han sido hemodialisis 0 dependientes de didlisis peritoneal en los
altimos 12 meses y pacientes con cancer (hematologia y tumor sélido) con
catéteres intravenosos a largo plazo que han recibido quimioterapia para el

cancer en un entorno ambulatorio en los ultimos 12 meses(14).
3. Transporte anterior o infeccién con ERC en los ultimos 12 meses
Los portadores de ERC conocidos deben evaluarse cuidadosamente.

Los portadores persistentes pueden ser una fuente de transmision si no se

toman medidas complementarias, incluidas precauciones de contacto.

4. Epidemiolégicamente vinculado a un paciente conocido por ser portador
de ERC

Un portador ERC conocido, con quien el paciente ha estado en contacto, ya
sea en un entorno de atencién médica o en el hogar, debe considerarse

Como un contacto cercano.

Aunque existen datos limitados para definir el tiempo de exposicion

necesario para constituir un "contacto cercano”,(=3 dias) (14).



Screening para ERC

Si bien no se realiza de forma rutinaria en la mayoria de los hospitales,
puede ser necesario considerar la deteccion activa de EPC en circunstancias
en las que existe una alta tasa de incidencia de infeccion por EPC vy
transmision continua dentro del hospital. La deteccion temprana permite la
implementacion de medidas apropiadas de control de infecciones de manera

oportuna antes de que ocurra la transmision.

Los pacientes que se consideran en alto riesgo de adquirir EPC incluyen
contactos de portadores recientemente descubiertos, aquellos transferidos
desde otro hospital con alta incidencia de infeccion EPC, y aquellos
hospitalizados en UCI o pisos (salas) con alta incidencia de infeccion. El

hisopado rectal o las heces son la muestra preferida para la vigilancia(3).

El control de la transmisibn en los servicios de salud incluye, el
reconocimiento de los microorganismos epidemiol6gicamente importantes, el
conocimiento de la prevalencia en cada region, la identificacion de los
pacientes colonizados e infectados dentro del servicio de salud, la
implementacion regional e intervenciones adecuadas al servicio, disefiadas

para detener la transmision de esos microorganismos(15).



OBJETIVOS

1.3 OBJETIVO GENERAL

e Identificar los factores de riesgos relacionas a la mortalidad por

enterobacterias resistentes a carbapenémicos.

1.4 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Conocer las caracteristicas clinicas y demograficas y comorbilidades

de los fallecidos por ERC.

e Identificar los esquemas antimicrobianos previo aislamiento de

Enterobacterias resistentes a carbapenémicos

e Determinar el esquema antimicrobiano adecuado utilizado en los

pacientes fallecidos por ERC:



METODOLOGIA Y MATERIALES

1.5 DISENO DE INVESTIGACION
Estudio de Casos y Controles (observacional, analitico)
1.6 POBLACION, OBJETO DE ESTUDIO, SUJETO DE ESTUDIO

Pacientes ingresados por mas de 48 horas en las unidades de terapia
intensiva de un hospital de tercer nivel en Guayaquil, durante el 1 de febrero
hasta el 30 abril del 2016.

e Criterios de inclusion:

Casos
- Pacientes fallecidos mayores a 18 afios
- Hospitalizados en unidades de cuidados intensivos (UCI)

- Cultivos positivos para Enterobacterias resistentes a carbapenémicos

Controles
- Pacientes fallecidos mayores a 18 afios
- Hospitalizados en unidades de cuidados intensivos

- Sin cultivos positivos para el microorganismo de estudio.

Los criterios utilizados para el pareo fueron: edad, tiempo de hospitalizacion,

y unidad.

e Criterios de exclusion:
- Pacientes menores de 18 afos

- Hospitalizados en otras areas diferentes a UCI
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1.7 RECOPILACION DE DATOS

Los datos se extrajeron de los registros meédicos de los pacientes y de la
base de datos computarizada del hospital de acuerdo con un cuestionario

previamente preparado.

Las variables analizadas como posibles predictores incluyeron datos
demograficos (edad, sexo, comorbilidades especificas (cardiovascular, renal,
diabetes mellitus, malignidad, etc.), duracién de la estancia, antecedentes de
ingreso en el Ultimo afio, hospitalizacion reciente (pacientes que han estado
ingresados durante mas de 48 horas) ingreso a unidad de cuidados
intensivos (UCI), procedimientos invasivos (hemodialisis o dialisis
peritoneal.), cirugia, dispositivos invasivos (catéter venoso central, drenajes
externos, sonda vesical fijadores externos, tubos de traqueostomia o
gastrostomia.) y exposicion (90 dias previos) a los antimicrobianos
(imipenem, meropenem, ertapenem, doripenem, ciprofloxacina, vancomicina,

cefalosporinas, piperacilina -tazobacatam, metronidazol).

1.8 ESTRATEGIA DE ANALISIS ESTADISTICO:

El presente andlisis retrospectivo se utilizé andlisis univariado y multivariado

con el objetivo de presentar los resultados.

Las variables cualitativas fueron expresadas en porcentaje y las cuantitativas
por medias, se utilizé chi cuadrado, T de student y regresion logistica. Para
en andlisis de los datos se utiliz6 el paquete estadistico de IBM SPSS 20 y

Excel.
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1.9 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES:

Variable Dimensién Tipo Nivel de medicién
Edad Afos Cuantitativa Numeérica, discreta
Masculino (M) o )
Sexo ) Cualitativa Nominal
Femenino (F)
escala pronostica de o )
APACHE Il ) Cualitativa Ordinal
mortalidad
Duracion de la ] . o » )
o Tiempo(Dias) Cuantitativa Numérica, discreta
hospitalizacién en UCI
Inmunosupresion
Malignidad
Conmorbilidades Cualitativa Nominal
Enfermedad hepatica
Enfermedad renal
Inmunosupresion
Malignidad
Enfermedad de Base Cualitativa Nominal
Enfermedad hepatica
Enfermedad renal
Tiempo de estadia antes ) . o - )
) Tiempo (Dias) Cuantitativa Numérica, discreta
del cultivo
Ventilacion Mecénica
Procedimientos invasivos Sonda vesical Cualitativo Nominal
Catéter venoso central
Antimicrobianos utilizados o o ]
. ) . Antibioticos Cualitativo Nominal
previo cultivo positivo
Esquema  antimicrobiano
utilizado para el Antibidticos Cualitativo Nominal
tratamiento de la infeccion
Tiempo de utilizacion de ) ) o - )
Tiempo (Dias) Cuantitativa Numeérica, discreta

tratamiento efectivo
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1.10 HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HC [ ]
[ ]

Edad

[ ]

Inmunosupresion
Malignidad

Enfermedad hepatica
Enfermedad renal

Pobre estado nufricional
Diabetes mellitus
Enfermedad Cardiovascular
Enfermedad Neurologica
Enf. De tejido conectvo

Tiempo de Hospitalizacion

Enfermedad de base

Tiempo de estadia antes del I:I
cultivo

APACHE II

Score de Charlson

[ ]

Antimicrobianos utilizados previo cultivo positivo

Penicilina (AMS/AMC) Piperacilina/tazobactam
Cefalosporinas 3y 4 gen Doxyciclina

Aztreonam Tigecyclina
Carbapénicos Colistina
Fluoroquinolonoas Aminoglucosidos
Vancomicina TMP_SMX
Clindamicina Metronidazol

Tiempo de utilizacion de tratamiento efectivo previo al cultivo

Nombre |

Sexo Masculino (M)

Femenino (F)
Tiempo de Hospitalizacion en UCI
Comorbilidades  Inmunosupresion
Malignidad
Enfermedad hepatica
Falla renal
Pobre estado nutricional
Diabetes mellitus
Enfermedad Cardiovascular
Enfermedad Neurologica
Enf. De tejido conectvo

Cirugia
Ventilacion Mecanica

Procedimientos
invasivos

Sonda vesical

Catéter venoso central

Cateter de dialisis peritoneal

5
]

Gastrostomia
traqueostomia

nufricion parenteral

cateter de hemodialisis

Microorganismos aislados previo cultivo positivo

Esquema antimicrobiano utilizado para el tratamiento de la

infeccion

Penicilina (AMS/AMC)
Cefalosporinas 3 y 4 gen
Aztreonam
Carbapénicos
Fluoroquinolonoas
Vancomicina
Clindamicina
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RESULTADOS

En el periodo de estudio se encontraron 80 pacientes fallecidos, existiendo
34 (42.5%) infectados/colonizados con ERC. En el grafico 1 se muestra la
frecuencia de sexo entre los pacientes con o sin el microorganismo, se pudo
determinar que no hay significancia estadistica entre el sexo y la infeccion
por ERC (p=0,051). El promedio de edad de edad del grupo de pacientes
con ERC fue de 62,47 + 21,39 y el promedio de edad de las pacientes sin
ERC fue de 58,97 £ 20,15 ( p=0.458)

El promedio de Apache en pacientes con ERC es de 19,20 + 6,78 y el
promedio de edad de pacientes sin ERC es de 19,63 +7,59, por medio de la
Prueba t de student se puede determinar que no existe significancia
estadistica de la diferencia de promedios en ambos grupos.

El promedio de dias en UCI de los pacientes infectados con ERC es de
26,91 Dias y el promedio de dias de los pacientes sin ERC es de 13,82 dias,
por medio de la Prueba t de student se pudo determinar que si existe
significancia estadistica de la diferencia de promedios en ambos grupos con

un valor p =0,01 y un 95% de confianza.

Grafico 1. Caracteristicas demograficas de los casos y controles ERC.
Febrero-abril 2016. Hospital Tercer Nivel. Guayaquil-Ecuador

CASOS CONTROLES SIGNIFICANCIA
No.(%) No.(%) P=
EDAD* 62,47 58,97 0,458
SEXO
F 11(13,75%) 25(31,25%)
M 23(28,75%) 21(26,25%) 0051
APACHE* 19,2 19,63 0,797
DIAS EN UCI* 26,91 13,82 0,01
*Promedio

F: femenino; M: masculino
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Grafico 2. Enfermedad de base y Comorbilidades de los casos y controles
ERC. Febrero-abril 2016.

Hospital Tercer Nivel. Guayaquil-Ecuador

B E.T. Wald gl Sig. Exp(B)
Falla Renal (EF¥) -,025 ,735 ,001 973 975
Enf.Cardiovascular (EF¥) -2,924 1,273 5,273 ,022 ,054
Diabetes (EF*) -20,275| 20929,830 ,000 ,999 ,000
Enf.Neurologica (EF*) -,790 , 754 1,098 ,295 454
Enf.Cronica Pulmonar(EF*) -,593 1,570 ,143 ,706 553
Enf.Del Tejido Conectivo(EF*) 4,293| 56841,443 ,000 1,000 73,193
Quemado(EF¥) 21,218| 28420,721 ,000 ,999 1639470977,069
Falla Renal (comorb*) 1,373 872 2,479 ,115 3,947
Enf.Cardiovascular(comorb*) ,200 657 ,093 761 1,222
Malignidad(comorb*) ,302 1,503 ,040 ,841 1,352
Diabetes (comorb*) J74 ,789 ,963 326 461
Enf.Neurologica(comorb*) 1,304 1,168 1,246 ,264 3,684
Enf.CronicaPulmonar(comorb*) 1,060 1,298 ,667 A14 2,886
Enf.DelTejido Conectivo (comorb*) -,484 56841,443 ,000 1,000 616
Inmunosupresion (comorb*) -22,248 40192,970 ,000 1,000 ,000
Constante -,015 432 ,001 ,973 ,985

*EF: Enfermedad de Base; *Comorb: Comorbilidad

Por medio del modelo de regresion logistica la variable enfermedad

cardiovascular como enfermedad de base es significativa con un 95% de

confianza y un valor p=0,022.
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Grafico 3. Factores de riesgo de los casos y controles ERC. Febrero-abril

2016. Hospital Tercer Nivel. Guayaquil-Ecuador

CASOS CONTROLES SIGNIFICANCIA
No. (%) No. (%) P=

VENTILACION NO 4 5% 5 6,25%
MECANICA SI 30 37,50% 41 51,25% 0,68053
CATETER VENOSO NO 2 2,50% 2 2,50%
CENTRAL S| 32 40% 44 55% 0,4383
SONDA VESICAL NO 0 0% 1 1,25%

S| 34 42,50% 45 56,25% 0,99961
GASTROSTOMIA NO 32 40% 43 53,75%

S 2 2,50% 3 3,75% 0,91587
TRAQUEOSTOMIA NO 11,25% 27 33,75%

SI 25 31,25% 19 23,75% 0,00811
SONDA NO 3 3,75% 9 11,25%
NASOGASTRICA sl 31 38,75% 37 46,25% 0,34723
CATETER NO 31 3875% 40 50%
HEMODIALISIS SI 3 3,75% 6 7,50% 0,38814
CIRUGIA NO 11 13,75% 30 37,5

S| 23 28,75% 16 20% 0,01119
NUTRICION NO 14 17,50% 27 33,75%
PARENTERAL SI 20 25% 19 23,75% 0,28958
CATETER DIALISIS NO 34 42,50% 44 55%
PERITONEAL S| 0 0% 2 2,50% 0,99934
CATETER PERIFERICO | NO 20 25% 23 28,75%

S| 14 17,50% 23 28,75% 0,30081

Tabla. Regresion logistica de variables significativas.

Variables en la ecuacion

1.C. 95% para EXP(B)
B ET. Wwald gl Sig. Exp(B) Inferior Superior

*CVC -1,247 1,609 ,601 1 438 ,287 ,012 6,726

SONDA VESCAL 19,640| 40192,883 ,000 1 1,000 338356941 0,000
GASTROSTOMIA -,132 1,246 ,011 1 916 877 ,076 10,071
VENTILACION MECANICA -424 1,029 ,170 1 ,681 ,655 ,087 4918
TRAQUEOSTOMIA 1,547 ,584 7,009 1 ,008 4,698 1,494 14,768
*SNG ,865 ,920 ,884 1 347 2,374 ,391 14,405
CATETER HEMODIALISIS -,781 ,905 ,745 1 ,388 458 ,078 2,697
CIRUGIA 1,415 ,558 6,435 1 ,011 4,117 1,380 12,286
*NPT ,616 ,582 1,122 1 ,290 1,852 ,592 5,790

CATETER DIALISIS PERITONEAL -20,763| 25275,541 ,000 1 ,999 ,000 0,000
CATETER PERIFERICO -,602 ,581 1,071 1 ,301 ,548 175 1,713

Constante -20,601| 40192,883 ,000 1 1,000 ,000

*CVC: Cateter Venoso Central; *SNG: Sonda Nasogastrica; *NPT: Nutricion Parenteral
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Se corrio un modelo de regresion logistica entre las variables que salieron
significativas tenemos la traqueostomia y la cirugia con un valores menores
que 0,05.

En los pacientes fallecidos con ERC, se encontré que el promedio de dias
entre el ingreso a UCI y el primer aislamiento de microorganismos diferente
de ERC fue de 5.2 dias (DS 8.6), y el promedio de dias entre el ingreso a
UCI y el aislamiento de un cultivo positivo con ERC fue de 21,8 dias (DS
16.8).

Recibieron antimcirobianos antes de su primer aislamiento 68.5% (55/80) de
los fallecidos, y 32.5% (26/34) colonizados/infectados con ERC. En el grafico

4 se destaca la Vancomicina alrededor de 23,5% en pacientes con ERC.

Grafico 4. Frecuencia de antimicrobianos utilizados en los pacientes con

ERC. Febrero-Abril 2016. Hospital de Tercer Nivel. Guayaquil-Ecuador
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*AMS/AMC: Ampicilina sulbactam/ Amoxicilina + acido clavulanico

*TMP_SMX: Trimetoprima/sulfametoxazol

En lo que respecta al tratamiento antimicrobiano que recibieron los pacientes
con ERC, el 82.29% (29/34) no recibio tigeciclina, y el 76.5% (26/34) no
recibio colistina, de manera que solo el 32.4% (11/34) recibieron tratamiento
antimicrobiano adecuado. De los once pacientes que recibieron tratamiento

tenemos que el promedio de dias fue de 9,82 (DS +5,250).
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DISCUSION Y RECOMENDACIONES

Las enterobacterias productoras de carbapanemasas son consideradas un
problema creciente en el mundo entero, dada su alta mortalidad(16). El
objetivo principal de este estudio fue identificar los factores de riesgo para la
adquisicion de ERC, ya que la resistencia a antibioticos carbapenémicos se

ha convertido en una amenaza publica para la salud (17).

Las caracteristicas mas significativas en ese estudio fueron el uso de
procedimientos invasivos, como la tragueostomia que es un factor de riesgo
independiente asociado a la infeccidn/colonizacién por ERC. Asi mismo el
antecedente de cirugias previas, es un factor de riesgo importante que ha
sido comprado en varios estudios(18). Cualquier tipo de procedimiento
invasivo, provocan lesiones en el paciente. En este caso, causando lesiones
facilmente a nivel de vias respiratorias 0 en mucosa gastrointestinal. La
lesién de la barrera de la mucosa causard una mayor disminucion en la
resistencia del cuerpo y un aumento en las probabilidades de colonizacion o

infeccion bacteriana (19).

Sin embargo, en estos estudios también se identificaron otros factores de
riesgo como el uso de sonda nasogastrica y vesical, presencia de catéter
periférico, de hemodialisis y peritoneal, entre otros. Hecho que en esta
investigacién no se pudo probar. Ya que ningun otro factor de riesgo mostro

relevancia(20) .

Por lo comun, los diferentes estudios describieron pacientes que
presentaban multiples comorbilidades y enfermedades de base (21), las
cuales favorecieron el desarrollo de infecciones intrahospitalarias. Sin
embargo, en esta investigacion la Unica comorbilidad significativa fue la
cardiovascular. Asi mismo, nuestro estudio coincide con investigaciones

anteriores al indicar que no se asocia a un grupo etario en especifico. (22)
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En cuanto tiempo de hospitalizacion en UCI, nuestro estudio sugirié que la
permanencia prolongada se asocid con la infeccion por ERC, lo que
concuerda con los estudios realizados por Wu D et al y Poignant et al (23).
La mayoria de los pacientes ingresados la UCI tiene complicaciones
relativamente serias. Entre ellas, someterse a procedimientos mas invasivos
por lo cual pueden ser tratados por tiempo prolongado con antibidticos de
amplio espectro. Siendo este otro factor que puede conducir a la aparicion
de bacterias resistentes a los carbapenémicos. Es asi, que esta
investigacion también probo la duracion del tratamiento y se asoci6é a
infeccion por ERC.(24).

Las limitaciones encontradas en el presente trabajo hacen referencia a su
corto tiempo de realizacion y con una pequefia cantidad de pacientes, si bien
se trabaj6é con una poblacién, existe una pequefia cantidad de pacientes
portadores del microorganismo de estudio, ademas, seria de interés
determinar los factores de riesgo relacionados a la infeccion con este
microorganismo en un mayor numero de casos y en instituciones

hospitalarias con caracteristicas diferentes en su nivel de atencion.

CONCLUSIONES

e Existe una alta prevalencia de pacientes fallecidos con ERC.

e La presencia de infeccién por ERC no se relaciona con el sexo, edad,
y apache.

e La presencia de infeccion por ERC se relaciond con la estancia
prolongada en UCI (>26 dias), y procedimientos invasivos, como la
tragueostomia y cirugias.

e La Vancomicina fue el antimicrobiano previo a cultivo mas prevalente
en el grupo de estudio.

e La mayoria de las pacientes con ERC no recibieron tratamiento

antimicrobiano adecuado.
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