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RESUMEN

La sepsis neonatal ha sido un problema en las desdde cuidado intensivo al
rededor del mundo. Su incidencia aumenta diez vae@sdo el recién nacido es de
muy bajo peso. El aislamiento de gérmenes resestamt los cultivos tomados a los
recién nacidos ha permitido identificar el compamitnto de los antibidticos de uso
comun. El presente estudio analitico de cortestransal realizado durante los afios
2008 al 2012 en diez unidades de cuidados intemsieonatales de la ciudad de
Bogota analizé la base de datos de los laboratddgasicrobiologia, obteniendo un
total de 22.153 muestras de las cuales 7.132 ¢@Xi8eron elegibles. Utilizando
el software Whonet 5.6 y tomando solo el primelaaigento por afio y por
paciente se realizaron analisis descriptivos y eistencia bacteriana. Los
resultados obtenidos fueron similares a los redogaen la literatura donde los
gérmenes gran positivos son los mas comunmengalasskon un 53.2%, seguidos
en importancia por los gérmenes gran negativé$ebsiella  pneumoniag
Escherichia colien conjunto aportan 27.22%, presentando un aumentel
porcentaje de BLEE (Betalactamasa de Espectro Hixken y aparicion de
carbapenemasas durante los aflos de estudidAciBetobacter baumanniha
duplicado la resistencia a ampicilina sulbactargdielo al 66.7%. Las candidas
fueron aisladas en un porcentaje muy bajo sin deotsmnse resistencias. El
Estafilococo aureusio presenta resistencias que sugiera la apar@@onuevos
clones.



INTRODUCCION

Dentro de los objetivos del desarrollo del milesgobusca reducir en dos terceras partes
la mortalidad en nifios menores de 5 afios entre $3®015(1). Al afio mueren 7,6
millones de nifios menores de 5 afios en todo el mwhd0,3% de estos (3,1 millones)
son neonatos; la prematurez, las complicacionedadas al parto y las infecciones son
las principales causas de mortalidad neonatal oBjuto, estas tres causas representan
el 71% de todas las muertes en el periodo neopa?8l7% de todas las muertes en
menores de 5 afios (2). La disminucion en la mdadlneonatal ha sido lenta y de
persistir las tendencias no se podra cumplir oemuevos objetivos al 2028 (3).

La incidencia de sepsis neonatal esta alrededdr pler 1000 nacidos vivos, la cual
puede llegar a ser de 11 por 1000 nacidos vivagenatos de muy bajo pesA.pesar

de que el uso de antibidticos y el manejo avanzamldas unidades de cuidados
intensivos neonatales ha disminuido de manerafiigtiva la mortalidad por sepsis
neonatal, se ha observado que los nifilos que laaeonpresentan mayor retraso del

desarrollo motor y cognitiv(ﬂ). Por ello, es importante establecer adecuados
protocolos de diagndstico y tratamiento, con elde disminuir las consecuencias a
largo plazo de esta enfermedad.

La vigilancia, prevencion y control de organismmsiltiresistentes en el ambito

hospitalario representa hoy mas que nunca unmetsplo para los profesionales de la
salud encargados del manejo clinico o para losogrumcargados del control de
infecciones, sino para todos aquellos que de wteadforma estan relacionados con el
cuidado seguro de los pacientes y su entorno.

La tipificacion e identificacion de los perfiles desistencia antibidtica en las unidades
neonatales locales pueden ayudar al profesiondir@ccionar de manera particular la
terapia antibiotica y evitar nuevos perfiles destescia.



MARCO TEORICO

Las infecciones son un problema severo para losates; la sepsis puede resultar en
una hospitalizacion prolongada o la muerte; paasestzones el control de infecciones

intrahospitalarias ha sido en reto por mucho tierﬂéb La sepsis es dificil de
reconocer, es de presentacion inespecifica y sesumtserias consecuencias que van

desde déficit en el neurodesarrollo hasta la mé€HeNeonatos con historia de sepsis
tienen un riesgo significativamente mayor de heawa intraventricular o
leucomalacia periventricular, displasia broncopuiaroy trastorno del desarrollo

sicomotor que los neonatos no infecte(abspor esta razén se utilizan frecuentemente
antibioticos empiricos a recién nacidos sintoma&tioopacientes con alto riesgo de

sepsis mientras se esperan los resultados daltoms(8)

Las unidades de cuidado intensivo neonatal repi@seambientes que deben
permanecer relativamente libres de bacterias eedset dado que reciben
principalmente recién nacidos inmediatamente deala de partos o cirugia; en este
momento de la vida los neonatos adquieren los migamismos de sus madres, quienes
usualmente son mujeres libres de bacterias reg@st®or esta razon, las intervenciones
para el control de infecciones deben ser muchoas@esciales que en otras unidades de

cuidados intensivo$9)

La sepsis neonatal se clasifica en sepsis tempraeaes la infeccién dentro de las
primeras 72 horas desde el nacimiento, con unaencia de 0.98 por 1000 nacidos

vivos (10). sin embargo estas cifras pueden aumentar o dignsegun el peso al

nacer. Recién nacidos con muy bajo peso al nawendr a 1500 gr) tienen una
incidencia acumulada de sepsis temprana de 11 @@0® hacidos vivos. De esos
quienes sobreviven mas de 3 dias, 21% tendranisodép que corresponde a la sepsis

tardia, es decir infeccidén que ocurre despuéssid ttias de vida postnat@r.l)

La sepsis temprana es causada principalmentéEgineptococo del grupo B43%),

seguida porEscherichia coli(29%). (10). En sepsis tardia los principales agentes
etiologicos aislados son los gram positivos (70%hgpalmente porEstafilococo
coagulasa negativ@48%) y Estafilococo aureug8%). Los microorganismos gram
negativos son menos comunes pero se asocian a maytalidad (10-36%). Las
infecciones por hongos aportan el 12 % de losmaisletos en neonatos de muy bajo

peso, aunque la incidencia varia ampliamente égrdiferentes centrdd,12)



Dentro de los organismos causales de sepsis tsediacluyen tambiéscherichia
coli, Klebsiella, Pseudomonas, Enterobacter, Caadié&streptococo del grupo B,

Serratia, Acinetobacter y anaerobit’?) La piel, el tracto respiratorio, conjuntivas,
tracto gastrointestinal y el ombligo pueden llegaser colonizadas del ambiente,
favoreciendo la posibilidad de sepsis tardia caaupad microorganismos invasivos.

Una vez el paciente muestra signos de sepsis s@ ilai terapia empirica la cual
continla mientras se espera el reporte de losvesltiAmpicilina, gentamicina y

cefotaxima son los antibidticos mas usaddsa pesar de que el 95% de los recién
nacidos admitidos en las unidades neonatales rechbé&bioticos empiricos en los

primeros dias postnatales, solamente el 1-5% tienkinos iniciales positivoél3)

La terapia con antibidticos por si sola puede miear la infeccion. Es necesario el
seguimiento de marcadores clinicos oportunos giiean una respuesta inadecuada al

tratamientd14) Las razones para la persistencia de cultivos positie sangre son: los
niveles inadecuados de antibidticos o de tratamsenbrganismos resistentes, la
colonizacion de las lineas umbilicales arterialegmosas, infeccion focal, por ejemplo,

necrosis del intestino, formacion de abscesospus#ditis o endocarditig15)

Aparte de repetir los hemocultivos, investigacioadgionales para su examen debe
incluir una puncién lumbar y el cultivo de ori@mprobar los niveles de antibidticos,

la ecografia de los focos potenciales de infecdamradiografias y un ecocardiograma.
También se debe dar una juiciosa consideracion agdeiones terapéuticas, tales como
la optimizacion de las dosis de antibioticos, ehlbe de los regimenes de antibibticos o

la eliminacion de catéteres permanevﬁ?és.

Hay poca evidencia publicada para informar la dareéptima de un tratamiento de
antibioticos para la infeccion demostrada por eo#tien los recién nacidos, la terapia
antibiotica empirica > 5 dias, entre los reciénidw <1000 g peso al nacer se ha

asociado con un mayor riesgo de muerte y entetiscolecrotizantél6) S hay
hemocultivos positivos pero el cultivo del liquidefalorraquideo LCR esta negativo,

el tratamiento debe ser por un minimo de 10 diasEl tratamiento debe ser por lo
menos 14 dias para Ebtafilococo aureys para un paciente con cultivos positivos de
LCR, o un diagnéstico clinico de meningitis, etdraiento puede ser necesario durante
al menos 21 dias, dependiendo del organismo.

La longitud del ciclo de tratamiento puede requéairextension en aquellos con
resolucion lenta clinica y microbiologica. En ako delisteria monocytogenamayor
0 igual a 21 dias y 4 a 6 semanas en casos de icadgd por abscesos

intracraneale$l5)



Los antibiéticos de amplio espectro pueden altranicroflora natural del paciente,

particularmente en el tracto gastrointestinal. Egtede resultar en un aumento de la
resistencia a los antibidticos entre organismosetmales o la aparicidon de otros
patdgenos. Un agente patdgeno puede ser simplememtgplazado por otro agente
patdégeno, que a su vez puede ser mas peligroagarda total de la infeccién neonatal

puede ser cambiad48) El uso sistematico de cefalosporinas en combinacign
ampicilina se asocia con un aumento en la coloidmraneonatal e inusual con
microorganismos resistentes, en comparacion cars@lde un aminoglucésido. Las
cefalosporinas también se han asociado con un miagggio de sepsis por hongos en los

bebés de muy bajo pe€b?:20)

La sobreocupaciéon de pacientes puede facilitaoios en las unidades neonatales con
varios patogenos, incluyendBstafilococo meticilinoresistente, Klebsielly otras
enterobacterias. Los esfuerzos de eliminar laesmipacion mediante la disminucién
del numero de pacientes en cada habitacion o ldua@ele nuevas habitaciones son

medidas efectivas para la erradicacion de brotesagrunidade§2l) El espacio
recomendado por la Academia Americana de Pediadiria recién nacidos en cuidados

intensivos neonatales es de 150 pies cuadf2dds.

Los patrones de susceptibilidad antibiotica enisgpsdia (vancomicina y gentamicina)
y en sepsis temprana (ampicilina y gentamicind)aemantenido sin cambios a través

del tiempo en varios estudit®3) Numerosos estudios recientes muestran que
bacteremia porEstafilococo coagulasa negatives un problema creciente en las

unidades neonatales, siendo la bacteria mas compaises desarrolladé?). Debido
al amplio uso de cefalosporinas de primera y targgneracion, en asociacién a
aminoglucésidos ha llevado a resistencia antiaotde gram positivos y gram

negativoi8) Antimicoticos se han adicionado a los regimearegioticos empiricos
en sospecha de sepsis tardia, principalmente éénreacidos de muy bajo peso al

nacer(23)

MECANISMOS DE ACCION Y RESISTENCIAANTIBIOTICA

Los agentes antimicrobianos se pueden unir a latei@s objetivo y previenen la
transcripcion (ADN o ARN) y la traduccion (ARN aopeina) o interfieren con la
sintesis de la pared celular como se describe ¢gbla 1. Los agentes antifungicos
tienen diferentes mecanismos de acciéon; la amotar se une al ergosterol y
membrana fungica, causando la liberacién del caoderelular del hongo. Los azoles,

incluyendo el fluconazol, inhiben las enzimas eittaseen la sintesis del ergoste(rJa‘F)



Tabla 1. Antibiéticos usados comunmente en Unidade€uidado Intensivo Neonatal y mecanismos de aaogio

resistencia(14)

ANTIBIOTICOS

EJEMPLOS DE AGENTES

ANTIBIOTICOS

MECANISMO DE ACCION

MECANISMO DE RESISTENCIA

Beta-lactamicos

Penicilinas

Cefalosporinas

Carbapenémicos

Penicilina/ampicilina/oxacilina

1 ra generacién: cefazolina

2da generacién: cefoxitin

3ra generacion: cefotaxima

meropenem/ imipenem

Interfiere con sintesis de pared
bacteriana uniéndose al sitio activo

transpeptidasa o PBP

Adquisicién de B-lactamasas
hidrolizan el anillo B lactamico

Mutaciones en PBP

Pérdida de porinas

Aminoglucdsidos

Glicopéptidos

amikacina/gentamicina/

tobramicina

Vancomicina

Se une a la subunidad 30S ribosomal

interfiriendo con Sintesis de proteina

Interfiere con la sintesis de la pared
bacteriana uniéndose al C terminal

D-alanina-D-alanina

Adquisicion de enzimas modif
de aminoglucésidos que

alteran las cadenas laterales

Mutacion en el componente
terminal de la pared celular
alterando el objetivo desde
la D-alanina-D-alanina a D-

alanina D-lactato

La resistencia antibiotica se presenta cuando l@soonrganismos son capaces de
sobrevivir a la exposicion a un antibiético o agesmtimicrobiano. En la mayoria de los
casos se produce por mutaciones genéticas o alieran el microorganismo. La

mutacion genética se puede transferir entre hastpor conjugacion, transduccion o
transformacion. Los genes para la resistencidiatiia se presentan como producto de
seleccién natural. Muchos de esos genes residplasmidos dentro de la pared celular
bacteriana. Bacterias con varios genes de resigtenon organismos multiresistentes.
La resistencia aparece como resultado de la duraadla exposicion a un

antibiotico(24)




Los mecanismos de resistencia para bacterias ylueas estan caracterizados por 3
mecanismos principales:

1. Adquisicion de una enzima que altera la estructdeh antibiotico, por
consiguiente este agente es incapaz de unirsgetivolde accion.

2. Mutaciones en la bacteria objetivo que evitan l@mlel antibitico, como por
ejemplo mutaciones en las proteinas de union aciieaj ADN girasa o
proteinas envueltas en la biosintesis de ergosterol

3. Cambios en la via de captacion del flujo de mudtigs, las cuales remueven los
antibiéticos de los microorganismos, o cambios @inps, las cuales previenen
la entrada de los antibidticos a las células biactas.

El microorganismo resistente mas ampliamente disadoi en las Unidades de
Cuidados Intensivos Neonatales esEstafilococo epidermidjsel cual escoagulasa
negativo; Estafilococo epidermidi®s comunmente resistente a oxacilina, pero
adicionalmente las especies resistentes se hatovumelltiresistentes a gentamicina,
rifampicina, eritromicina y clindamicina, limitandas opciones de tratamiento para
sinergismo antibiotico utilizando dos antibiéticos.

El Estafilococo aureusesistente a meticilina (SARM) se denomina a iskmientos
de Estafilococo aureugjue presentan resistencia a los 4 grupos de @intis B-
lactdmicos (penicilinas, cefalosporinas, monobaitidsn y carbapenémicos), con
excepcion de las cefalosporinas de quinta generaaidi-SARM (ceftobiprol y

ceftalorina)(25)

El uso de técnicas moleculares permite establaserap aislamientos de infecciones
adquiridas en la comunidad (GC) tienen caracteaistigenotipicas y moleculares
diferentes a los aislamientos causantes de infeesien el hospital (GH). La resistencia
a oxacilina deEstafilococo aureusy Estafilococo coagulasa negativee debe a la
adquisiciéon del gen mecA, que es el mas frecuehtgen mecB y mec C, los cuales se
encuentra en los cassettes cromosomales del estafi. Estas caracterizaciones
genéticas y moleculares permiten identificar pasonde bandas, fragmentos
caracteristicos en electroforesis y codificacion pteteinas denominandolos como
clones SARM,; los cuales comparten perfiles desteiscia antibidtica similares. Los
mas comunes hallados en nuestro medio son el gloh Qhileno y Pediatrico.

El clon N presenta el perfil de resistencia mas (worpara oxacilina, eritromicina y
tetraciclina, el clon U para oxacilina, el clonilého para oxacilina, gentamicina,
eritromicina, ciprofloxacina y clindamicina y fimaénte el clon pediatrico con perfil de
resistencia mas comun para oxacilina, gentamicer@romicina, ciprofloxacina,
clindamicina.
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Los clones comunitarios muestran el factor de gicila Panton-Valentine leucocidina y
se ha visto que se dividen mas rapidamente queldoss hospitalarios. El clon USA
300 es el clon comunitario mas comun en el munga se ha detectado en las unidades

neonatale$26)

La resistencia a Vancomicina ocurre por dos meoass vanA o vanB; estos genes
alteran objetivo de la vancomicina desde D-alalnalalina a D alanina-D- latacto;
también se ha descrito resistencia intermedia & sl mediada por alteraciones en la
pared celular, incluyendo engrosamiento y adelgaam Ilo cual limita
presumiblemente el acceso de la vancomicina altiebj®-alanina-Dalanina. En el
grupo de lo€nterococose han descrito resistencia a ampicilina y vanoimao No se
han descritdstafilococos coagulasa negatimoEstafilococo aureuson resistencia a

Vancomicina(14)

Los Bacilos gram Negativos también muestran incrémeée resistencia antibiotica,
incluyendo casos de resistencia a multidrogas. rhds comunes son resistencia a
piperacilina tazobactam, ceftazidime y gentami¢owno laPseudomonas aeruginosa

y el Acinetobacter baumaniii(24)

Klebsiella pneumoniaeafecta pacientes inmunocomprometidos como patégeno
oportunista, y los recién nacidos son mas propealsnesgo de infeccién debido a su
sistema inmune inmaduro, bajo peso al nacer yefresuente de equipos invasivos y

antibioticos(27) Conociendo ampliamente la epidemiologiaktiebsiella pneumonige
los brotes ocurren cuando disminuye la atenci@s arledidas de higiene.

Se viene observando el incremento de resistenciaKlebsiella pneumoniaey
Escherichia colique son resistentes a cefalosporinas de tercaexragon incluyendo
cefotaxima, ceftriaxona y ceftazidima. El mecarisde resistencia es a través de
Betalactamasas de espectro extendido (BLEE) pafia hidrolizan las cefalosporinas
con cadenas laterales de oxiimino. La resistersci@asada por mutaciones que son los

plasmidos encodados para transferir a otras basféft) Adicionalmente se han
reportado carbapenemasas p#iabsiella pneumoniagKPCs) que hidrolizan los
agentes carbapenémicos, incluyendo el imipenemrgpeaem los cuales son usados
como tratamiento alternativo para los gérmenes BLEEbsee capacidad hidrolitica
sobre penicilinas, cefaloporinas, monobactamicosagbapenémicos, también sobre
cefamicinas (cefoxitina) e inhibidores de B-lactama(sulbactam, tazobactam,

clavulanico).(24)
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Ademas de las enzimas tipo KPC existe otro grupocalbapenemasas como las
metalobetalactamasas, las cuales difieren molenale de las KPC pero
fenotipicamente son similares en la forma comoieogn resistencia a los antibiéticos
Betalactamicos; sin embargo esta sensibilidad patdmrse cuando simultaneamente
estd presente otro mecanismo de resistencia. Deulgo las principales
metalobectalactamasas se encuentra IMP y VIM yeldente metalobetalactamasa
Nueva Delhi. (9,27)

Algunas bacterias gram negativas se han vuelisteates a antibidticos de primera
linea y son sensibles solamente a polimixina Bigkciclina. Resistencia a quinolonas
y tetraciclinas no son un hallazgo cotidiano preblamente porque estos agentes no

son de uso habitual en las Unidades de recién osldif)

El uso de fluconazol profilactico para candidenmmarecién nacidos prematuros con
muy bajo peso al nacer ha sido protocolizado erhasianidades, sin embargo se han
observado especies de Candida resistentes a fealoea otros grupos etareos, pero
aun no ha sido confirmado en las unidades neosatalgnificando un potencial

riesgo(28, 29)

Las principales herramientas disponibles para digimla resistencia bacteriana son la
higiene de manos, el aislamiento de los pacientestaalos y la descontaminacion

intermitente del ambient®) El establecimiento de guias de higiene junto con
programas educacionales son medidas efectivasdgmanuir los indices de sepsis en
las unidades de cuidado intensivo neonatales;amithente con la implementacion de
listas de chequeo en conjunto con la adopcién akdag de control en miras de limitar

brotes y evitar causalidadex’)

El uso de antibiéticos de espectro dirigido y iamidnucién del sobreuso de los de
amplio espectro reduce los brotes de organismastartes. Los Centros de Control y
Prevencion de enfermedades han desarrollado pragrdm farmacovigilancia para el
uso juicioso y adecuado de los antibioticos conasn@ aminorar la resistencia, los
cuales son aplicables a nuestras unidades neanatattre estas estrategias se encentra
el tratamiento antibidtico oportuno, seleccion gpada, administracion adecuada y

desescalamiento de antibiotict24)
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La sepsis neonatal puede resultar en serias carsgas que van desde déficit en el
neurodesarrollo hasta la muerte (6). Una vez distigamla se inicia la terapia empirica
mientras se espera el reporte de los cultivos seguimiento de marcadores clinicos
oportunos que indican una respuesta al tratamieatrazones para la persistencia de
cultivos positivos de sangre son: los niveles ioaddos de antibidticos o de

tratamientos; organismos resistentes, la coloropage las lineas umbilicales arteriales

o venosas e infeccion focafl®)- Cuando los microorganismos son capaces de
sobrevivir al tratamiento antibiotico o agente @utrobiano, ya sea por mutaciones
genéticas o alteracion en el microorganismo estamt@suna resistencia antibiotica.

La vigilancia, prevencion y control de organismmosiltiresistentes en el ambito
hospitalario es un reto para equipo de salud g agliel que esté relacionado con el
entorno del neonato. La tipificacion e identifigatide los perfiles de resistencia
antibiotica en las unidades neonatales locales pueslen ayudar a direccionar de
manera particular la terapia antibiética y evitaevos perfiles de resistencia.

El estudio que se realizar4 tiene como fin conqoewales fueron los gérmenes
identificados en 10 unidades neonatales de la diddaBogota durante los afios 2008 a
20127 y ¢ cudles fueron los perfiles de resistgnteéadencias durante este periodo? En
gérmenes multiresistentes es dificil el afrontatsietiebido a que las herramientas
terapéuticas no tienen evidencia suficiente paraiBzacion en este grupo etareo.
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JUSTIFICACION

El 98% de las muertes neonatales ocurren en pasdssarrollo (3). En estos paises,
las infecciones son responsables entre el 8 y 88%odas las causas de muerte
neonatal, y hasta del 42% de las causas de muette @imera semana de vida. La

incidencia de sepsis neonatal en paises en ddsaraola entre 49 y 170 por cada 1000

nacimientos vivos. En América Latina y el Caribe muertes neonatales representan
mas de la mitad (52%) de todas las muertes en meder5 afos (30).

Los neonatos son susceptibles a infecciones debmlee cuentan con sistema inmune
inmaduro, bajo peso al nacimiento y son sometidosfiecuencia al uso de monitoreo
invasivo y el uso rutinario de antibidticos, contpadose como sujetos
inmunocomprometidos facilitando la entrada de géea@portunistas. (31)

Brotes causados por organismos multiresistentes wsman causa importante de
morbilidad y mortalidad en las unidades de cuidadi@nsivos neonatales alrededor del
mundo. En el caso de organismos productores @dabttmasas de espectro extendido
han sido responsables de un incremento de brotelsertnidades de cuidados
intensivos neonatales, como consecuencia llevaeosep desenlaces incluyendo la
muerte, también el aumento de costos hospitalé3®)s. Cuando se identifican brotes
en la Unidad de Cuidados intensivos se de inicgidamente una investigacion
multidisciplinaria que conduzca a la prevenciéroptool junto con la implementacién
de acciones que conduzcan a su mitigacion. Laeimghtacion y coordinacion de estas
medidas de control generalmente requieren muchopte son dificiles para lograr
identificar el organismo causante, incluso en @rees se hace necesario el cierre de la
unidad. (33)

Se hace imprescindible entonces mantener un sisdenv@ormacion que le permita a
los especialistas y a las Instituciones conocezpidemiologia local, identificar las
tendencias de los principales marcadores de nesiatecon el fin de dirigir estrategias
de tratamiento para controlar y prevenir la resigtebacteriana.
Es importante conocer esta informacién para mejaraalidad de la atencion, calidad
de vida, mejorar prondsticos y disminuir posiblesplicaciones.
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OBJETIVOS

Objetivo General

Identificar los perfiles de resistencia antibioteea 10 Unidades de Cuidados Intensivos
Neonatales de la ciudad de Bogot4, durante el grerémmprendido entre los afios
2008-2012.

Objetivos Especificos

* Realizar analisis descriptivos y de resistenaietdriana de pacientes hospitalizados en
las 10 unidades de cuidados intensivos neonatalddodota que reportaron la mayor
cantidad de muestras durante el periodo compremrghitie los afios 2008-2012.

» Describir los perfiles de resistencia y las fosmie presentacion de los gérmenes
identificados en las unidades de cuidados neomsdtatales.

» Discriminar las tendencias en los diferentes mies®mo la tendencia de los
marcadores de resistencia de cada afio, de acueld® @rmenes mas comunes
identificados durante el periodo de tiempo compoEndentre enero de 2008 y
diciembre de 2012

 Comparar las tendencias de los perfiles de esgigt antibidtica en Unidades
Neonatales de Bogota con los descritos en |afitea
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METODOLOGIA

Apoyados en la informacién recolectada por el grppm el control de la resistencia
bacteriana GREBO a través de los laboratorios deoflriblogia de sus instituciones
participantes, las cuales son conscientes de lartancia de contener la resistencia
bacteriana y en miras de lograr la disminucion mfecciones relacionadas con el
cuidado de la salud.

Se realizara la identificacion mediante analisscdptivos y de resistencia bacteriana
en el software Whonet 5.6 utilizando solo el primistamiento discriminando por afio y
por paciente, de acuerdo a localizacion en Unita@uidados Intensivos Neonatales.

Disefio

Para dar cumplimiento a los objetivos propuestesresilizd un estudio analitico de
corte transversal, en el cual se describen y amalias gérmenes identificados en las
unidades neonatales y se pretendi6 identificaptrfiles de resistencia antibidtica en
Neonatos tratados con diagnostico de sepsis duedptriodo comprendido entre 2008
y 2012.

Poblacion y Muestra
Poblacion

Para el presente estudio se identific6 en basaties un total de 22153 muestras, de
las cuales 7132, es decir el 32.19%, arrojaroraigiamiento positivo correspondiente

al mismo numero de pacientes; estas muestras igaimente correspondieron a

cultivos de sangre, orina, catéter, secrecioneégjuéa y liquido cefalorraquideo

principalmente. Para el andlisis del presente @stsd tomaron en cuenta los 10
gérmenes mas frecuentes identificados en el pamskEmiento.

La base de datos corresponde a Unidades de Cuidamosivos Neonatales de la
ciudad de Bogota, las cuales aportan datos obtenm® los laboratorios de
microbiologia que suministran informacién al Grupara Control de la Resistencia
Bacteriana de Bogota (GREBO) de los principalesgitales de la ciudad, donde se
incluyeron las muestras tomadas en las Unidade$a deundacion Cardioinfantil,
Hospital de Kennedy, Clinica de Occidente, Hospltalla Misericordia, Hospital San
Rafael, Centro Policlinico del Olaya, Hospital eh@l, Hospital Simon Bolivar, Clinica
San Ignacio y Clinica Santafé.
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Muestra

Teniendo en cuenta que se incluyeron la totalidgatbs pacientes que cumplieron con
los criterios de seleccién establecidos no se Eatamafio muestral. El marco muestral
estuvo constituido por los registros de la basdades de cultivos tomados en Neonatos
durante el periodo de 2008 a 2012.

Criterios de Inclusion

- Pacientes en edad neonatal con diagnostico desdegspitalizados en Unidades
Neonatales de Bogota durante el periodo comprersatitte los afios 2008 a 2012.

- Pacientes en edad neonatal con diagndstico decdt@sde sepsis hospitalizados
en Unidades Neonatales de Bogota.

- Primer aislamiento identificado por tipo de muesgtpor paciente.

Criterios de Exclusion

- Pacientes mayores de un mes de edad postnatairemento de tomar la
muestra.

- Pacientes con datos incompletos en la base de elatpda

- Registros de pacientes de hospitales de Bogotachgdos en el estudio

Variables

- Microorganismo.

- Numero de aislamientos

- Fecha de Toma de muestra

- Antibioticos de uso apropiado para neonatos derdowelos protocolos de
manejo para este grupo etareo.

- Porcentaje de Resistencia, Intermedio y Sensible.

- Tipo de muestra

Hipotesis

Determinar si hay aumento de los perfiles de rascsh antibidtica de los gérmenes
identificados en Neonatos y si hay cambio en leueacia de los gérmenes durante los
altimos afos
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Hipétesis nula

Los perfiles de resistencia antibiotica de los géres identificados han disminuido en
los ultimos afios, y no hay cambio de la frecuemigalos gérmenes debido a la
implementacion de medidas de higiene y prevencion.

Hipotesis alterna
El uso de antibiéticos de amplio espectro en ladadtes de cuidado intensivo neonatal
ha llevado a la aparicion de nuevos perfiles distesxia antimicrobiana.

Técnica de Recoleccion de Informacion

La informacion fue recolectada a través de la ldesedatos suministrada por los
laboratorios de microbiologia de los HospitalesBdgota. Para tal fin se disefio un
instrumento de recoleccion de informacion, cuydgdiiciamiento fue responsabilidad
del investigador principal, utilizando el softwaihonet 5.6, tomando sélo el primer
aislamiento discriminado por tipo de localizacidn énidad de Cuidados Intensivos
Neonatales. Una vez revisado y aprobado el trapajoel Comité de Etica de la

Universidad y con autorizacion del grupo GREBO,realiz6 la busqueda de los

candidatos a incluir en el estudio para lo cuatesesé la base de datos durante el
periodo comprendido entre 2008 y 2.012.

Luego se inicio la revision de datos registradoadrase de datos de los laboratorios de
microbiologia y verificando el cumplimiento de losterios de seleccién establecidos
de tal forma que se obtuvo un total de 7132 muestegyibles para el estudio.

Una vez revisadas la totalidad de los asilamiestogrocedio a la digitacion de los
formularios en el programa Microsoft Excel conéapectiva conformacion de la base
de datos la cual posteriormente fue revisada yrdepu Finalmente dicha base de
datos fue exportada para su respectivo andlisaslissto.
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PLAN DE ANALISIS

Calidad del Dato

Con el fin de controlar sesgo de seleccion se i@efin unos criterios de inclusion y
exclusion que permitieran seleccionar los pacieelegibles y que cumplieran los
criterios de inclusion descritos.

Con respecto al sesgo de validez y confiabilidddirdggrumento un solo investigador
estuvo encargado de la recoleccion de los date$ saftware WHONET 5.6 basado en
un instrumento disefiado para tal fin de tal forrma gn todos los casos se extrajo la
misma informacion y esta fue extraida de maneemdatizada en todos los casos.

En cuanto al sesgo de sistematizaciéon donde losesrse pueden presentar durante la
recolecciéon de la informacion y durante la digidacide los datos y el analisis
estadistico se realiz6 una doble digitacion denfarinacién con cruce posterior de la
misma de tal forma que se identificaran incons@&n entre los registros que
posteriormente fueron confrontadas contra la fuenggnal de los datos.

Andlisis estadistico

Inicialmente se realizé una estadistica descrifteséas variables incluidas en el estudio
de tal forma que las variables cuantitativas fuengoresadas con medidas de tendencia
central (promedio) y de dispersion (rango y desgracestandar) y las variables
cualitativas con frecuencias absolutas y propoesonComo parte de dicho andlisis
inicial se calculo la prevalencia del primer aiskambo.

Las pruebas estadisticas se evaluaron a un niggjdificancia del 5% (p<0.05).

Para el anterior analisis estadistico se utilizirejrama SPSS® V11.5.
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CONSIDERACIONES ETICAS

De acuerdo a la Resolucion N° 008430 4eale octubre de 1993, Por la cual se
establecen las normas cientificas, técnicas y adirdtivas para la investigacion en
salud, dentro del titulo 1 disposiciones generaefculo 11, Literal a) Investigacion
sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas gdogtde investigacion documental
retrospectivos y aquellos en los que no se realizguna intervencion o modificacion
intencionada de las variables bioldgicas, fisiatégi sicoldgicas o sociales de los
individuos que participan en el estudio, entregdos se consideran: revision de historias
clinicas, entrevistas, cuestionarios y otros engs no se le identifique ni se traten
aspectos sensitivos de su conducta.

La investigacion que se realizé no tiene riesgasnplicaciones éticas dado que no se
haran intervenciones en pacientes, por lo tanto,seorealizard consentimiento

informado ya que se trabajard con una base de ,daiesembargo se realizd

presentacion formal a la Directora del grupo GRER(®a aprobacion y autorizacion

del manejo de los datos, establecimiento de composty confidencialidad de los

mismos.
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RESULTADOS

Para el periodo en estudio (2008-2012) se obtuvdotal de 7132 aislamientos, el
mayor numero fue procesado en muestras de sangnencporcentaje en promedio de
50.43%, seguido de los microorganismos aisladosrera 14.49% y en tercer las
muestras de catéter 11.10%. (ver grafica 1)
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Grdfica 1: Distribucion anual por tipo de muestra tomada durante el periodo 2008-2012 en 10 Unidades de
Cuidados Intensivos Neonatales de Bogotd
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FRECUENCIA DE ORGANISMOS EN LAS UNIDADES DE CUIDADO S
INTENSIVOS NEONATALES

El 46.14% (n=3291) de los aislamientos correspoad8taphylococcus coagulasa
negativo, donde casi la totalidad de estos 96.1h%3163) sonStaphylococcus

epidermidis;en segundo lugar se aif{éebsiella pneumonia&3.62% (n=970), seguido
de Escherichia coli 13.60% (n=967),Staphylococcus aureu§.17% (n=511) y

Enterococcus faecali®.59% (n=402).
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Grdfica 2: Gérmenes mds frecuentes en las principales Unidades de Cuidado Intensivo Neonatal de Bogotd durante el periodo
2008 a 2012.
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MICROORGANISMOS GRAM POSITIVOS

En el grupo de los gram positivos ®taphylococcus coagulasa negatm@senta una
tendencia al ascenso para el periodo en estudangasiel 42.4% en el 2008 a 45.5%
en el 2012; ebtaphylococcus aureygesenta un descenso que pasa del 9.7% al 5.4%
en el mismo periodo de tiempo. El grupo Eeterococcuspresenta una tendencia
estable, con un leve aumento pasando del 3.9%2008I al 4.7% en el 2012.
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Grdfica 3: Porcentaje de aislamiento de los principales gérmenes gram positivos identificados en neonatos
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PERFILES DE RESISTENCIA GRAM POSITIVOS

Staphylococcus aureus

2008 2009 2010 2011 2012

No | %R No %R No %R No %R No %R
Gentamicina 119 244 71 155 79 15,2 105 114 66 21
Linezolid 122) 41 82 49 72 14 115 09 76 0
Oxaciina 128| 367 83 24,1 81 235 115 20,9 76 15,
Peniciina G 1300 938 67 97 51 92,2 59 98,3 32 100
Vancomicina 124 32 80 5 80 0 115 17 75 0
Tetracicina 113 168 71 19,7 79 12,7 105 17,1 73 20,5
Rifampicina 79 6,3 70 4,3 71 28 114 2,6 76 13
Ciprofoxacina 86| 291 35 114 41 2,4 98 8,2 66 7,6
Trimetropin sufametoxazol | 125 28,8 165 40,6 81 12 114 18 76 79
Clindamicina 125 32 79 19 80 138 113 16,8 76 114
Eritromicina 125 376 80 22,9 80 12,5 108 28,7 76 21,

Tabla 1: Perfiles de resistencia antibictica de S. aureus durante los afios 2008 a 2012en las principales Unidades de cuidado
intensivo neonatal de Bogotad.

Se observa par@. aureusuna disminucion en la resistencia a oxacilina 6% en el
ano 2008 a 15.8% en el afio 2012, clindamicina dé 82 el 2008 a 11.8% en el 2012
y eritromicina de 37.6% en el 2008 a 21.1% en e &012; en cuanto al
comportamiento de Vancomicina y linezolid se obsemna disminucion a 0 en la
resistencia para el afio 2012.
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Grdfica 4 : Porcentaje de resistencia antibidtica para S. aureus durante 2008 a 2012.

El fenotipo comunitario N: clon SARM GC- (OXA-TE-KR se presenté en promedio
en el 11.9% de los aislamientos de los afios 28 A en el afio 2012 no se observa la
presencia de este clon. No se observa apariciaodechileno (OXA-TE-CLI-ERY-
CIP) durante el periodo en estudio.
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Grdfica 5: Porcentaje de resistencia clon SARM N (oxacilina-tetraciclina-eritromicina): fenotipo comunitario

Durante los afios a estudio se presentd dos bretesststencia a vancomicina en dos
aislamientos deStaphylococcus aureeh diciembre de 2008 y Noviembre de 2009, en

el resto del periodo las cepas aisladas no mostrasistencia.

Enterococcus faecium

208 2009 20 il N2

No | %R | No | "R | No| WR| No| %R| MNo| OR
apia | B | 605 | 16 | 65| 2| 1| 31| e 1] 9
ez % | 38| 1| 0| 17| 59| | 185 1] 0
Vacomicia | 3 | 26 | 16 | 32| 2| 91| 31| 1 1] 2
Conameradel e | |y | omr | ow | owe| ® | mil ul 7w
afta carga

Tabla 2: Porcentaje de resistencia y aislamientos anuales de Enterococcus faecium en cuidados intensivos neonatales
durante los afios 2008 a 2012

E. faeciumpresenta un incremento en la resistencia a anmgighsando de 60.5% en el

afio 2008 a 92.9% en el 2012; Se observa una versigiprogresion de la resistencia a
Vancomicina pasando de 2.6% en el afio 2008 a 28r6® afio 2012, se observa un
preocupante incremento en la resistencia de geciteardle alta carga, mientras que el
linezolid desmuestra un decremento a O en la essist para el afio 2012.
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Grdfica 6: Tendencia de los perfiles de resistencia de Estafilococo aureus a oxacilina y E. faecium a
vancomicina durante los afios 2008 a 2012

E 50 e—s3u oxacilina
g —cfm VAN
Enterococcus faecalis
2008 2009 2010 2011 2012

No %R No %R No %R No %R No %R
Ampicina 52 19 79 25 2 0 82 12 66 3
Linezoid 47 128 67 179 81 37 81 6,2 66 6,1
Vancomcina 49 0 18 13 88 0 82 0 64 0
Gentamicina de
alta carga

44 136 68 25 80 125 66 19,7 49 24

Tabla 3: Porcentaje de resistencia y aislamientos anuales de Enterococcus faecalis en cuidados intensivos neonatales
durante los afios 2008 a 2012

E. faecalispresenta una gran sensibilidad sin embargo sew@bse incremento en la
resistencia a ampicilina en el aflo 2012 a 3% yageitina de alta carga con datos
variables durante el periodo presentandose un 12mbéb2010 a un 22.4% en el 2012.

Staphylococcus epidermidis

2008 2009 2010 2011 2012
No %R No %R No %R No %R No %R
Gentamicina 469 78,5 513 81,9 582 71,8 575 69,2 460 765

Linezolid 447 3,6 508 51 603 1,7 687 0,7 621 08
Oxaciina 507 775 592 86,7 692 85,5 687 86,3 621 90,8
Peniciina G 486 93,8 510 99,6 465 99,4 452 99,3 391 995
Vancomcina| 484 9,7 577 11,3 686 38 689 2,5 623 3.9

Tabla 4: Porcentaje de resistencia y aislamientos anuales de S. epidermidis en cuidados intensivos neonatales
durante los afios 2008 a 2012

Staphylococcus epidermidmesenta un decremento en el porcentaje de mSesteen
los antibiéticos linezolid (3-6% a 0.8%) y Vancom& (9.7% a 3.9%) y un incremento
en el porcentaje de resistencia de oxacilina d&%%7a 90.8%

26



Listeria monocytogenes

2008 2009 2010 2011 2012
Codigo | No | %R No %R No %R No %R No %R
Peniciina G 1 0 2 0 0 0 1 0 0 0
(Cindamicna | 1 | 100 2 100 0 0 1 100 2 100

Tabla 5: Porcentaje de resistencia y aislamientos anuales de Listeria monocytogenes en cuidados intensivos

neonatales durante los afios 2008 a 2012

Listeria monocytogeneso presenta resistencia a penicilina, sin embalgmrcentaje

de resistencia a clindamicina llega al 100% erafiss a estudio a excepcion del 2010.

Streptococcus beta hem grupo b

2008 2009 2010 2011 2012
Antibiotico | Nimero | %S %R | Nimerof %S Nimerp %R %S Nimdro %R %%
Peniciina G 4 100 0 2 100 8 0 100 0 0 0
Cindamicina 4 100 0 8 100 2 0 100 5 0 100
Erromicina 4 100 0 8 100 7 0 100 1 0 100

Tabla 6: Porcentaje de resistencia y aislamientos anuales de S. Betahemolitico del grupo b en cuidados intensivos

neonatales durante los afios 2008 a 2012

No se presenta resistencia para penicilina, clinclae y eritromicina durante el
periodo en estudio.
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MICROORGANISMOS GRAM NEGATIVOS

En el grupo de los Gram negativos se observa undemeia al ascenso de los
aislamientos par&lebsiella pneumonia€13.86 % en 2008 a 16.98% en 2012) y
Escherichia coli(12.58% en 2208 a 15.82% en 2012), una tendendasienso para
Enterobacter cloacae (4.98% en 2008 a 2.31% en 2012) y un comportamien
constante en los aislamientos p8garatia marcescens(3.27 % durante 2008 a 2.67%
en 2012).
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Grdfica 7: Porcentaje de aislamiento de los principales microorganismos gram negativos aislados en unidades de
cuidado intensivo neonatal durante los afios 2008 a 2012

PERFILES DE RESISTENCIA GRAM NEGATIVOS

Klebsiella pneumoniae

2008 2009 2010 2011 2012
AB No %R No %R No %R No %R No %R
Amicacina 191 94 169 1,2 191 47 123 33 234 9,4
Ampiciina/Subactam 182 62,6 115 55,7 138 40,4 94 56,4 147 266
Aztreonam 44 65,9 97 82,5 70 68,6 100 74 172 87,8
Cefepima 186 16,1 160 11,9 186 48 147 19 233 438
Cefotaxima 132 100 136 97,8 139 80,6 116 74,1 182 89/6
Ceftazidima 189 60,8 154 48,1 187 29,4 146 26,1 230 522
Ceftriaxona 105 63,8 124 85,5 119 59,7 109 80,] 198 85/4
Gentamicina 192 19,8 169 349 191 84 149 24, 238 3718
Imipenem 192 05 169 36 189 1,6 146 11 202 6,4
Meropenem 117 0 128 47 158 0 143 84 223 6,7
Piperaciina/Tazobactam 187 20,9 158 32,9 184 16,6 147 252 230 31,7
BLEE 148 39,2 136 47,1 183 18 130 26,2 211 559
Ciprofioxacina 183 8,7 167 13,2 195 6,2 149 114 234 13p
Trimetropin sufametoxazq 190 24,7 165 40,6 167] 10, 119 2,83 194 17,5
Tigeciclina 19 0 48 0 86 2,32

Tabla 7: Perfiles de resistencia antibictica para Klebsiella pneumoniae durante los afios 2008 a 2012

28



K. pneumoniaepresenta un aumento en el porcentaje de BLEE ehm@io 2012
(55.9%) en relacion a los aflos 2010 y 2011 (1893%K.3e observa un aumento en la
resistencia para gentamicina para el afio 2012 mgque la resistencia a amikacina se
mantiene en promedio en 5.6%.

En cuanto a los carbapenemicos se observa unant@adé ascenso durante el periodo
en estudio presentandose el mayor porcentaje ttergsa en el afio 2011 (impinenem
11% y meropenem 8.4%). La resistencia promedigergcilina Tazobactam fue de

25.44% con tendencia al aumento durante el Ultifiwo3..7(31.7%).

Durante los afios 2008 a 2009 se puede observaat&ian de cefotaximasas para el
afilo 2008 con un posterior descenso y un nuevonmam® para el segundo semestre
del afio 2012 con la aparicion de ceftazidimasas.
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Grdfica 8: Tendencia por meses de los perfiles de resistencia de Klebsiella pneumoniae para ceftazidima y cefotaxima

ParaK. pneumoniaese observa la aparicion de resistencia a Imipeneral grimer
semestre del afio 2010 con un posterior descensa fiaales del 2011 y el primer
trimestre del afio 2012 donde se observa la apartgdcepas resistentes a Imipenem y
Meropenem. En cuanto al comportamiento para mampese observa la aparicion de
resistencia durante todo el afio 2011. En promladiesistencia observada a imipenen
durante al periodo en estudio fue de 9% y a mesp8%o.
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Grdfica 9: Tendencia por meses de los perfiles de resistencia de Klebsiella pneumoniae para meropenem e impinem.
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Escherichia coli

2008 2009 2010 2011 2012
AB No %R No %R No %R No %R No %R
Amicacina 171 1,2 179 2,2 169 0 174 2,3 211 5,7
Ampiciina/ 152 60,5 113 54 120 50 121 49,6 138 62,3
Subactam
Aztreonam 69 72,5 83 45,8 54 59,3 88 76,1 119 778
Cefepima 169 3,6 161 3,1 157 8,9 174 4,6 205 11,p
Cefotaxima 105 100 124 98,4 114 76,3 153] 73,1 167 7413
Ceftazidima 163 27 137 19 150 18,7 164 6,1 189 13,8
Ceftriaxona 131 63,4 158 66,5 134 59 145 76, 16 751
Gentamicina 171 13,5 179 14,5 170 19,4 189 16,9 21b 23}3
Impenem 170 0 171 1,2 160 1,2 176 2,3 195 1
Meropenem 102 0 97 2,1 129 0 151 0 185 0
Pperacina/ | 77 161 43 158 10,1 174 8 199 10,6
Tazobactam
BLEE 97 7,2 106 10,4 149 9,4 157 13,4 188 19,]
Ciprofloxacing 169 16,6 175 10,9 172 14 189 11,4 216 18,6
Trimetropin 171 37,4 165 40,6 142 35,9 167 41,3 177 37,
sulfametoxazgl
Tigeciclina 1 0 2 0 20 0 40 0 68 0

Tabla 8: Perfiles de resistencia antibictica para Escherichia coli durante los afios 2008 a 2012

E. coli presenta un aumento en el porcentaje deEBp&ra el aio 2012 (19.1%) en
relacion a los afios 2010 (9.4%) y 2011 (13.4%pbserva aumento en la resistencia a
Cefepime de 3.6% en el aflo 2008 a 11.2% en el 2012.

En cuanto a los carbapenemicos se observa unaeiledencia al ascenso en imipenem
para el aflo 2011 (2.3%) y estabilizaciébn en emdtiafio (1%), meropenem presenta
resistencia solamente para el afio 2009 (2.1%).er&ipina/Tazobactam presenta un

aumento en la resistencia para el ailo 2012 conramaalio de cepas resistentes del
8.14%.

Grdfica 10: Tendencia por meses de los perfiles de resistencia de Escherichia coli para ceftazidima y cefotaxima
Para Escherichia coli se presenta aumento pasgehdo semestre del afio 2012 de las
ceftazidimasas.

Durante los afios a estudios se presento resistancabapenémicos a expensas de

imipenem en abril de 2010 y enero de 2011, enstb el periodo las cepas aisladas no
mostraron resistencia.
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Enterobacter cloacae

2008 2009 2010 2011 2012

AB No %R No %R No %R No %R No %R
Amicacina 70 371 58 12,1 59 27,1 45 6,7 32 0
Ampiciina/ 37 81,1 44 59,1 33 48,5 35 45,7 20 35
Sulbactam

Aztreonam 12 83,3 35 60 19 84,2 26 73,1 13 61,
Cefepima 70 38,6 56 10,7 55 25,5 50 8 32 6,2
Cefotaxima 34 100 37 100 44 84,1 43 69,9 27 44,4
Cettazidima 39 69,2 45 53,3 47 46,8 47 234 31 0
Ceftriaxona 24 83,3 53 75,5 43 74,4 34 79,4 17 76,5
Gentamicina 70 31,4 58 8,6 59 25,4 52 13,5 32 0
Imipenem 70 0 57 35 60 16,6 51 3,9 29 0
Meropenem 58 0 32 6,2 49 2 47 2,1 31 0
Piperaciina/ 44 25 56 26,8 52 30,8 50 24 32 31
Tazobactam

Ciprofloxacina 67 25,4 58 52 60 11,7 52 11,5 32 0
Trimetropin 70 8,6 54 9.3 52 135 45 13,3 28 10,7
sulfametoxaza|l

Tigeciclina 1 0 3 0 11 0 10 0

Tabla 9: Perfiles de resistencia antibidtica para Enterobacter cloacae durante los afios 2008 a 2012

Enterobacter cloacaemuestra una tendencia al descenso en la reseteaci
aminoglucosidos y fluoroquinolonas demostrandoresatencia en 0 para el afio 2012,
en cuanto al comportamiento de resistencia a canempicos se dificulta su
interpretacion para los afios 2009 y 2010 por elboaren el punto de corte. Cabe
mencionar que durante el afio 2012 la resistencgalampenémicos fue nula.

Serratia marcescens

2008 2009 2010 2011 2012

AB No %R No %R No %R No %R No %R
Amicacina 46 8,7 28 0 30 0 25 4 37 514
Ampiciina/ 35 68,6 16 68,8 17 88,2 33 60,6 11 72,7
Subactam

Aztreonam 7 42,9 15 46,7 16 938 23 217 34 85,
Cefepima 42 14,3 29 20,7 30 233 38 2.6 37 56,
Cefotaxima 11 100 10 100 16 81,2 22 45,5 31 96,
Ceftazidima 38 237 19 26,3 26 50 37 2,7 37 59 4
Cefiriaxona 28 214 19 57.9 19 89,5 26 30,9 34 82,4
Gentamicina 46 15,2 29 31 30 26,7 40 129 37 29,V
Imipenem 46 22 29 0 28 143 40 10 36 333
Meropenem 19 0 17 0 26 0 37 0 37 54
Piperaciina/ 37 5.4 21 95 26 15,4 38 7.9 37 48,6
Tazobactam

Ciprofloxacina 46 2,2 29 0 30 0 40 2,5 37 0
Trimetropin 45 2,2 28 0 24 4,2 22 45 31 3.2
sulfametoxazol

Tigecicina 1 100 6 83,4 18 0 11 0

Tabla 10: Perfiles de resistencia antibidtica para Serratia marcescens durante los afios 2008 a 2012

Serratia marsescensuestra en promedio una resistencia a amikaciri2 @ siendo
notorio para el afio 2012 un porcentaje de resistated 51.4% (n=37). En cuanto al
comportamiento de resistencia a carbapenemicosicgtd su interpretacion para los
afos 2008 a 2010 por el cambio en el punto de.corte
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Grupo no Fermentadores

En cuanto al comportamiento observado en el grupood no fermentadores el

Acinetobacter baumanngresenta una tendencia en aislamiento con potbiaad (
de 0.78% en 2008 a 1.08% en 2012) durante estedpemientras que lBseudomonas
aeruginosgpresenta una tendencia al ascenso.

Porcentaje de aislamiento
Microorganismo 2008| 2009| 2010 2011 =201p
Pseudomonas aeruginosa 2,26| 0,30 1,84 0,81 2,09
Acinetobacter baumannii 0,78 0,98| 0,63 0,41 1,08

Tabla 11: Porcentaje de aislamiento para microorganismos no fermentadores durante los afios 2008 a 2012

Perfiles de resistencia para microorganismos modetadores

Pseudomonas aeruginosa

2008 2009 2010 2011 2012

AB No %R No %R No %R No %R No %R
Amicacina 32 31 4 0 25 4 9 22,2 29 241
Aztreonam 12 66,7 3 0 7 14,3 9 22,2 13 154
Cefepima 32 46,9 4 0 25 24 12 16,7 29 27,8
Ceftazidimd] 32 56,2 4 25 25 32 12 25 29 241
Gentamicing 32 21,9 4 0 25 16 12 33,3 28 28,6
Imipenem 32 18,7 4 0 25 32 12 25 27 40,7
Meropenem 22 22,7 1 0 22 31,8 10 20 28 7,1
Piperacinaf 3, 46,9 4 0 25 36 12 25 29 13,8
Tazobactam

Ciprofoxac| 32 9,4 4 0 149 11,4 12 16,7 29 13,8
Tigecicina 2 100 4 100 5 100
Colistin 7 28,6 15 0

Tabla 12: Perfiles de resistencia antibidtica para Pseudomonas aeruginosa durante los afios 2008 a 2012

Pseudomonas aeruginosa presentan un incremendoresigtencia a antibidticos como
ceftazidima y piperacilina Tazobactam con una tesca promedio de 24.34% con

tendencia al descenso en el tltimo afio.

Meropenem presentd un decremento en los porcentajessistencia de 22.7% en 2008

a7.1% en 2012, Imipenem presenta un incremeni® @sistencia de 18.7% en 2008 a
40.7% para el afio 2012.
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Acinetobacter baumannii

2008 2009 2010 2011 2012
AB No %R No %R No %R No %R No %R
Amicacina 11 27,3 13 23,1 10 0 33,3 12 50
Ampiciina/ |-, 30 1 27,3 7 143 2 50 6 66,7
Subactam
Aztreonam 1 100 12 100 3 100 6 100 10 100
Cefepima 11 36,4 13 38,5 10 20 6 50 11 81,4
Ceftazidimal 11 81,8 13 53,8 10 30 6 50 15 86,1
Gentamicing 11 45,5 13 38,5 10 20 6 50 15 66,1
Imipenem 11 45,5 13 38,5 8 12,5 1 100 7 57,1
Meropenem 8 37,5 9 44,4 7 14,3 6 50 12 58,3
Pperacinaf 1 50 5 40 7 28,6 1 100 7 100
Tazobactam
Tigeciclina 1 0
Colistin 1 0 3 0
Ciprofioxac 11 27,3 13 30,8 10 0 6 33,3 15 66,7

Tabla 13: Perfiles de resistencia antibidtica para Acinetobacter baumannii durante los afios 2008 a 2012

A. baumanniipresenta un comportamiento al incremento en l&steegia de los
aminoglucosidos y piperacilina Tazobactam. La tes@a a ampicilina sulbactam se ha

duplicado de 30% en 2008 hasta 66.7% identificad204.2.

En cuanto al comportamiento a los carbapénemicos los afios 2009 y 2010 se
La totalidad de

dificulta su interpretaciéon por el cambio en el fourde corte.

aislamientos (n=6) del afio 2011 resistentes a pargmicos proceden de la misma

institucion

Se observa la aparicién de carbapenemasds baumaniiy P. aeuruginosadesde el

afo 2008 con una tendencia al ascenso.

GRUPO CANDIDAS

2008 2009 2010 2011 2012

Microorganismo NUmero de §(%) Nimero de §(%) Nimero de §(%) Nimero de (%) NUmero de §(%)

Candida albicans 47 35,61%] 56 51,85%] 65) 39,16% 25 28,41%) 30 44,78%
Candida catenulata 1 0,76% 0,00% 0,00% 0,00% 0,00%
Candida krusei 1 0,76% 4 3,70% 1 0,60% 0,00% 0,00%
Candida lusitaniae 14 10,61% 0,00% 0 3,61% 2 2,27% 13 19,40%
Candida parapsilosis 32 24,24%) 26 24,07%] 66) 39,76% 48 54,55% 14 20,90%
Candida sp. 29 21,97% 15 13,89% 25 15,06% b 6,82% 8 11,94%
Candida tropicalis 8| 6,06% 1 0,93% 3 1,81% 0,00% 1 1,49%
Candida famata 3 2,78% 0,00% b 6,82% 0,00%
Candida glabrata 2 1,85%) 0,00% 1 1,14%] 0,00%
Candida guilliermond|i 1 0,93% 0,00% 0,00% 1 1,49%)
Candida kefyr (pseudgtropicalis) 1 0,60% 0,00%i 0,00%
Candida, not albicans 2 1,20% 0,00% 0,00%
Candida ciferrii 1 1,14% 0,00%

Tabla 15: Porcentaje de aislamiento para Candidas durante los afios 2008 a 2012
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En cuanto al grupo de las Candidas en promediotapal 2.85% de todos los
aislamientos, con un ascenso de Candida parags{B&i7-54.5%) para los afios 2010
a 2011 por encima de los aislamientos presentados @andida albicans (39.1%-
28.41%). No se documenta resistencia a Fluconslaatonazol y Anfotericina B en

ningun aislamiento.
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DISCUSION

Los aislamientos identificados en las principal@sUnidades Neonatales de
Bogota durante el periodo 2008 a 2012 son porabnante similares a los
hallados en la literatura, en donde los gérmenas positivos son los mas
comunmente aislados con el 53.2%, de los cualesnajor porcentaje

corresponde alEstafilococos Coagulasa Negativoda mayoria de los

aislamientos fueron identificados en hemocultivas due corresponde a
verdaderas infecciones.

En orden de importancia de los aislamientos miotégicos se encuentran los
gérmenes gram negativos de los cualdslddsiella pneumoniag Escherichia
coli aportan en conjunto el 27.22% del total de lokmgentos positivos, los
cuales también son cifras acordes con las desaitasstadisticas en otras
unidades alrededor del mundo.

El Estafilococo aureupresenta una disminucién en la resistencia a lixagci
clindamicina y eritromicina lo que sugiere laaparicion de nuevos clones.

El fenotipo comunitario N par&stafilococo aureudleva una tendencia en
descenso, al punto de no observarse la presencestdeclon en 2012 en la
Unidades de cuidado Intensivo Neonatal estudidadas.

El Enterococo faeciumpresenta un incremento muy importante de resistenc
ampicilina, llegando al 92.9% en el 2012; tambgasenta una vertiginosa
progresion de resistencia a vancomicina llegandt8#&% en 2012. Ademas de
un preocupante incremento en la resistencia a msitea de alta carga que
llega al 72.7% en 2012.

Klebsiella pneumoniaepresenta un aumento en el porcentaje de BLEE,
aumento en la resistencia para gentamicina y pipe Tazobactam, también
se observa la aparicion de resistencia a Imipemesi primer semestre del afio
2010 con un posterior descenso hasta finales ddl 2@&I primer trimestre del
afo 2012 donde se observa la aparicion de cepesderges a Imipenem y
Meropenem (carbapenemasas).

Durante los afios 2008 a 2009 se puede observapatecian de cefotaximasas
para el aflo 2008 con un posterior descenso y ukonineremento para el
segundo semestre del afio 2012 con la aparicioneflaziimasas (sugiere
presencia de BLEE)

E. colipresenta un aumento en el porcentaje de BLEE, rstone® la resistencia
a Cefepime al igual que para el imipenem para @ 3011 (2.3%) y
estabilizacion en el dltimo afo (1%), en cuantmaltopenem presenta un bajo
porcentaje de resistencia solamente para el afo; ceanto a la
Piperacilina/Tazobactam presenta un aumento egsistencia para el afio 2012.

35



Enterobacter cloacaanuestra una tendencia al descenso en la resit@nci
aminoglucosidos y fluoroquinolonas y en cuantosadarbapenémicos, durante
el afio 2012 la resistencia fue nula.

Acinetobacter baumannpresenta resistencia a ampicilina sulbactam quese

duplicado hasta 66.7%. En cuanto al comportamiahdg carbapenémicos para
los afios 2009 y 2010 se dificulta su interpretagidnel cambio en el punto de

corte. La totalidad de aislamientos del aflo 2@klstentes a carbapenemicos
proceden de la misma institucién.

Candidas aportan un porcentaje muy bajo de ttmosislamientos, con un
ascenso d€andida parapsilosig39.7-54.5%) para los afios 2010 a 2011 por
encima de los aislamientos presentados pasmdida albicans No se
documenta resistencia a Fluconazol, VoriconazAhifptericina B en ningun
aislamiento.
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CONCLUSIONES

La tipificacion y los perfiles de resistencia arttira identificados en las 10
unidades neonatales analizadas en la ciudad deé@8dgante el periodo 2008 —
2012 son similares a los descritos en la literagieado los gérmenes gram
positivos los mas comunes de estos el mayor pa@jeebrresponde a los
Estafilococo coagulasa negativentre los gérmenes gram negativos mas
comunmente aislados estanKklebsiella pneumoniae y Escherichia catiorde
con las estadisticas descritas en otras unidadsiedbr del mundo.

El Enterococo faecium presenta un incremento myportante de resistencia a
ampicilina, ademas de la progresion de resistemg@ncomicina y gentamicina
de alta carga.

Es preocupante el aumento en los porcentajes deteresa deKlebsiella
pneumoniae y E. @i para BLEE con aparicion de carbapenemasas tiutas
ultimos dos afios del periodo en estudio.

Los perfiles de resistencia paEmterobacter cloacagara aminoglucosidos,
fluoroquinolonas y carbapenémicos ha venido enetessc mostrando incluso
resistencia nula a carbapenémicos durante el 2012.

La resistencia deAcinetobacter baumannia ampicilina sulbactam se ha
duplicado y los aislamientos que se muestran egget a carbapenémicos se
aislaron de una misma institucién lo que corredpanun brote en el afio 2011.

Finalmente, las Candidas aportan un porcentaje Imajp de todos los
aislamientos los cuales no mostraron resistensimugy llamativo el hallazgo de
un ascenso déandida parapsilosipara los afios 2010 a 2011 por encima de los
aislamientos d€andida albicans
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