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Presentaron el trabajo de graduacion titulado:

“CARACTERIZACION DE PACIENTES CON AISLAMIENTO )
DE MICROORGANISMOS QUE PRESENTARON RESISTENCIA ANTIBIOTICA”

Estudio descriptivo y retrospectivo realizado en las unidades de cuidados intensivos
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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar las caracteristicas de los pacientes con aislamiento de
microorganismos que presentaron resistencia antibidtica en las unidades de cuidados
intensivos pediatricos del Hospital General de Enfermedades y el Hospital General Dr.
Juan José Arévalo Bermejo del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social durante
los afios 2016, 2017 y 2018. POBLACION Y METODOS: Se realiz6 un estudio
descriptivo retrospectivo en el que se incluyo la totalidad de cultivos (N=1549), que
cumplieron criterios de seleccion; se realizd andlisis descriptivo. RESULTADOS:
Caracteristicas demogréficas principales: sexo masculino 60% (359), en su mayoria
menores de tres afios (76.5%), residentes en la region | del pais 61% (356), y 43%
(258) referidos de otra unidad médica. La causa mas frecuente de ingreso a UCIP fue
sepsis de origen respiratorio 43% (256); 57% (339) de los pacientes no tuvo uso de
antibioticoterapia previa; el 73% (348) no presentd inmunosupresion; el 39% (231)
tuvo una estancia de 7 a 15 dias; el 71% (425) estuvo bajo ventilacion mecanica. Los
microorganismos asilados mas frecuentemente fueron: Klebsiella, Pseudomonas y
Acinetobacter. El 84.5% de los microorganismos presenté algun grado de resistencia,
con el siguiente patron: multidrogorresistentes (35%), panrresistentes (25%) y
resistencia extendida (17%). CONCLUSIONES: La resistencia predomina en
pacientes menores de 3 afos del sexo masculino. Las bacterias aisladas con mayor
frecuencia son: Klebsiella, Pseudomonas y Acinetobacter, con los siguientes patrones
de resistencia: multidrogorresistentes, panrresistentes y resistencia extendida
respectivamente, los antibiéticos que presentaron mayor resistencia bacteriana fueron
penicilinas, cefalosporinas y macrélidos; los antibiéticos con menor resistencia fueron

linezolid, glicopéptidos y tigeciclina.

Palabras clave: Unidades de cuidado intensivo pediatrico, farmacorresistencia
microbiana, resistencia a medicamentos, farmacorresistencia bacteriana mdaltiple,

resistencia a multiples medicamentos.
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1. INTRODUCCION

La resistencia bacteriana es una problematica actual a nivel mundial representa
una amenaza para la salud publical, Alvarez en 2014 hace referencia a la “era post
antibiética” la cual implicaria que ninguno de los tratamientos antibidticos podra ejercer
accion sobre los microorganismos resistentes si no se toman acciones para combatir este
problema. En las unidades de cuidados intensivos pediatricos el uso de terapias
antibiéticas representa uno de los principales abordajes terapéuticos para los pacientes
por lo que su uso inadecuado es un factor de riesgo para el desarrollo de resistencia
bacteriana? tiene como consecuencia la prolongacion de tiempo de estancia hospitalaria
del paciente, aumento de tasas de morbimortalidad, uso de terapias antibiéticas

combinadas e incremento del costo para los sistemas de salud.®

Avila, et al, en el 2000 realizo un estudio retrospectivo realizado en un hospital de
México estim6 que 10 de cada 100 egresos de hospitales pediatricos presentaron
infecciones nosocomiales.* En 2013 Mujica, et al, reportaron Haemophilus influenzae
como el germen aislado con mayor frecuencia (31.3%) en una unidad de cuidados
intensivos pediatricos de Bogota.? Paz, et al, en el 2017 reportaron un resultado del
analisis de bacterias multirresistentes en unidades de cuidados intensivos pediatricos de
22 hospitales chilenos en donde Klebsiella pneumoniae fue el germen aislado con mayor
frecuencia alcanzando una incidencia > 1 aislado x 1.000 pacientes-dia seguida de
Pseudomonas Aeruginosa.® En el 2017 Villas Boas determina en el hospital regional de
Zacapa la presencia de organismos multirresistentes en la unidad de cuidados intensivos

pediatricos, con Staphylococcus aureuscomo el germen mas frecuente (19%).°

Debido a la relevancia de esta problematica a nivel mundial y nacional surgié la
siguiente pregunta de investigacion: ¢ Cuales son las caracteristicas de los pacientes con
aislamiento de microorganismos que presentaron resistencia antibiética en las unidades
de cuidados intensivos pediatricos del Hospital General de Enfermedades y el Hospital
General Dr. Juan José Arévalo Bermejo del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social

en cultivos realizados durante los afios 2016, 2017 y 2018?

Para responder a esta pregunta, se plante6 una investigacion para describir las
caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes con cultivos positivos que

estuvieron ingresados en las unidades de cuidados intensivos pediatricos del Instituto

1



Guatemalteco de Seguridad Social durante los afios 2016, 2017 y 2018, asi como
identificar los microorganismos bacterianos aislados, y describir sus patrones de
resistencia y sensibilidad antibidtica. Este es un estudio descriptivo retrospectivo, en el
cual se revisé el resultado de 8,262 cultivos realizados y los datos de 598 expedientes
clinicos. La investigacion busca a través del andlisis de los cultivos positivos contar con un
punto de analisis local para elaborar medidas que permitan dirigir de manera precisa la
terapia antibidtica beneficiando al personal médico en la toma de decisiones, al paciente
en su estadia intrahospitalaria y a la institucion en el costo de la atencién en salud, asi
mismo la caracterizacion clinica y demogréfica de los pacientes permitira un analisis

integral de los resultados del estudio.



2. MARCO DE REFERENCIA

2.1. Marco de antecedentes

En siglos pasados las enfermedades infecciosas eran consideradas las principales
causas de muerte en la poblacion alrededor del mundo; Fleming (1928) logra el
descubrimiento del primer agente terapéutico para estas enfermedades “la penicilina”’ lo
cual fue un hecho trascendental para el desarrollo de la era antibiética. En 1940 se
descubrieron las primeras encimas llamadas penicilinasas que inactivaban a dicho
antimicrobiano en cultivos de E. coli y cuatro afios mas tarde se evidencian en cepas de

S. aureus.®

En 1950 se introdujeron nuevos antimicrobianos derivados de la penicilina, lo cual
representd una solucion a este problema. Diez afios méas tarde se aislaron por primera

vez cepas de Staphylococcus aureus resistentes a la meticilina (SARM).8

En la década de los ‘70 las cepas de SARM presentaban resistencia a todos los
antibioticos betalactamicos requiriendo terapias de amplio espectro como linezolid o
vancomicina.® Ante tal situacion y con gérmenes cada vez mas resistentes la
Organizacion Mundial de la Salud en uno de sus reportes en el afio de 1985 declara que
los antibi6ticos deben ser empleados racionalmente y deben ser apropiados en dosis y
tiempo necesarios para cada paciente teniendo en cuenta el menor costo que este

implique.!

En 1996 se aisla la primera cepa de Klebsiella pneumoniae productora de
carbapenemasa en el Sureste asiatico, Hong Kong y Singapur.® En Europa para el afio
2007 se calcularon aproximadamente 400 mil infecciones por bacterias multirresistentes

provocando altas tasas de mortalidad. *

Durante los afios 2000 al 2005 la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
determind la evolucién de resistencia bacteriana en cepas de Streptococcus pneumoniae
en nifios de diez paises de América Latina en donde se report6 algun grado de resistencia
al Sulfametoxazol y Eritromicina y el 4,6% de los aislados presentaron alta resistencia al

Cloranfenicol. °



Alvarez et al, (2006) documentaron la incidencia de bacterias resistentes en
unidades de cuidado intensivo pediatrico de 14 hospitales colombianos de tercer nivel en
donde el germen mas frecuente fue Staphylococcus Aureus con una tasa de resistencia
de 61%; también se documentaron Escherichia coli, Staphylococci coagulasa negativo
(SCN), Pseudomonas aeruginosa y Klebsiella pneumoniae con una tasa de resistencia de
10%, 63%, 30% Yy 30% respectivamente.'?

En una unidad de cuidados intensivos pediatricos de Cuba (2016) se analizaron
los grupos de bacterias que presentaron resistencia a antimicrobianos siendo los mas
prevalentes los cocos grampositivos (38.53%), seguidos de los bacilos gramnegativos no
fermentadores (34.94%) y enterobacterias (26.53%); las bacterias predominantes fueron
Pseudomonas aeruginosa con una tasa de resistencia que oscild6 entre 6.25% para
ciprofloxacina y 18.75% para gentamicina, el Estafilococos coagulasa negativa y el

Staphylococcus aureus.*®

En Guatemala se han realizado estudios para conocer la magnitud que esta
problematica representa; al oriente del pais, en Cuilapa, Santa Rosa, se realizé un estudio
en donde se incluyeron 444 pacientes ingresados al area de Cuidados Intensivos
Pediatricos en donde se concluyé que el germen aislado mas frecuente fue
Staphylococcus el cual present6 sensibilidad a los agentes antimicrobianos utilizados en
dicha institucién; y el germen con multirresistencia a antimicrobianos fue Pseudomonas
Aeruginosa.*® Villas Boas (2017) determin6 en el hospital regional de Zacapa la
presencia de organismos multirresistentes en la unidad de cuidados intensivos

pediatricos, siendo Staphylococcus aureus el germen mas frecuente (19%).°

Al occidente del pais, en el Hospital Nacional de Quetzaltenango (2011) un estudio
realizado en unidades de cuidados intensivos neonatales y pediatricos concluyé que los
gérmenes aislados con mayor frecuencia fueron en orden descendente Klebsiella sp,

Pseudomonas, Escherichia coli, staphylococcusaeurus y enterobacterias.'*

En el casco urbano Mora, et al, (2017) en un estudio retrospectivo determinaron la
prevalencia de resistencia bacteriana a carbapenémicos en distintos hospitales de
referencia de Guatemala en donde documentaron que “la prevalencia de resistencia es de

46%”. Acinetobacter baumannii es la bacteria con mayor resistencia en los hospitales



estudiados exceptuando el Hospital Ceibal en donde Pseudomonas aeruginosa presento

mayor resistencia”.°

En 2007 Recinos (et al) en un estudio retrospectivo realizado en el Hospital
General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social documentaron
gue Pseudomonas Aeruginosa, Klebsiella p. y S. aureus en hemocultivos, urocultivos y
cultivo de liquido cefalorraquideo de pacientes pediatricos presentaron multirresistencia;
en este estudio no se especifica el servicio hospitalario especifico en el cual se
encontraban los pacientes pediatricos.” En 2011 Salazar (et al) realizaron un estudio
prospectivo en la misma institucion, cuyo disefio de investigacion incluyé a todos los
servicios hospitalarios; los microorganismos aislados en el servicio de cuidados intensivos
pediatricos fueron 33 en total de las cuales las mas frecuentes fueron: Acinetobacter
calcoaceticus baumanniicomplex(30%), Klebsiella pneumoniae (27%) y Escherichia coli
(12%), sin embargo no se analizan los patrones de susceptibilidad y resistencia de las

mismas.!®

2.2. Marco referencial
2.2.1. Resistencia bacteriana en pediatria

La resistencia bacteriana es un problema mundial que afecta a todos los grupos
sociales y etarios!'; en los pacientes pediatricos cada vez es una situaciébn mas
alarmante; multiples factores se ven implicados en la aparicion de cepas resistentes como
el uso excesivo de antimicrobianos®, pues se ha documentado que en los primeros cinco
afios de vida se da la mayor exposicion a estos farmacos'® para el afio 2000 en Estado
Unidos se realizaron 126 millones de prescripciones contra infecciones bacterianas en
pacientes pediatricos®, un 90% del consumo de antimicrobianos se da a nivel
comunitario’® cifras que a la actualidad van en aumento sobre todo en paises

subdesarrollados.®

Los agentes bacterianos que afectan a los pacientes pediatricos pueden variar de
acuerdo a la edad, patologias de base, condicién del sistema inmune y hospitalizacion'’
entre otros, ademas las bacterias tienen preferencia por determinados tipos de epitelio;
estos factores permiten determinar el agente responsable del proceso infeccioso que

presenta el paciente; tomando en cuenta esto se puede decidir de forma empirica el



tratamiento antimicrobiano, pues el inicio pronto del mismo permite disminuir la
morbimortalidad en los pacientes; sin embargo la apariciébn de cepas resistentes a los
antimicrobianos en pediatria implica un reto para el médico, prolonga la estancia

hospitalaria del paciente e incrementa los costos para el sistema de salud.®

De acuerdo a dichas condiciones se presentan los gérmenes de relevancia clinica,
epidemiolégica y microbioldgica que causan morbilidad en los distintos sistemas
organicos de pacientes pediatricos (ver tabla 1).

2.2.1.1. Sistema nervioso central

La infeccion del cerebro, meninges y liquido cefalorraquideo de los infantes
representa una patologia grave y con alta mortalidad pese al uso de terapias
antibidticas!’; los microorganismos causales colonizan el tracto respiratorio y suelen ser
trasmitidos por el contacto con personas o superficies contaminadas, dando lugar a una
afectacion en las vias aéreas la cual puede diseminarse por via hematégena. La
morbimortalidad se ve influenciada por factores de riesgo como: inmunosupresion,
procedimientos quirdrgicos, traumatismo, malformaciones anatémicas, presencia de

valvulas de derivacion ventriculoperioneal y farmacos?!”*8

Los microorganismos causales pueden ser bacterias grampositivas y
gramnegativas siendo los protagonistas: Neisseria meningitidis (meningococo),

Streptococcus grupo By Streptococcus pneumoniae®(ver tabla 1).

2.2.1.2. Sistema respiratorio

Las infecciones del tracto respiratorio suelen ser comunes en los pacientes
pediatricos en unidades de cuidados criticos por multiples mecanismos que parten del
mismo principio: una invasion por microorganismos especificos del tracto respiratorio (ver
tabla 1) por cualquiera de las siguientes vias: aspiracion de la flora orofaringea,
contaminaciéon por bacterias procedentes del tracto gastrointestinal, inhalacion de
aerosoles infectados y con menor frecuencia por diseminacién hematdégena a partir de un
foco especifico. Los principales factores que predisponen al desarrollo de al paciente son:
intubaciéon naso u orotraqueal, alteraciones de la conciencia, trastornos de la deglucion,
inmunodeficiencias, disminucion de reflejo laringeo, retraso del vaciamiento gastrico y

descenso de la motilidad intestinal.?°



Las infecciones de la via respiratoria alta como otitis media y sinusitis por
Staphylococcus aureus son raras?!, en cambio la neumonia estafilocécica primaria o
secundaria es mas incidente; el National Healthcare Safety Network (NHSN) reportaron a
este germen como el mas frecuente asociado a ventilacion mecénica en una unidad de

cuidados intensivos pediatricos.??

En 2012 una revisién sistematica de estudios en pediatria de la Revista
ClinicallnfectiousDisease encontré que un 30% de los menores incluidos en el estudio
presentaron patologia pulmonar a causa de enterobacterias siendo Klebsiella pneumoniae
la responsable del 31% de los casos, un 53% de los infantes estuvieron ingresados en la

unidad de cuidados intensivos pediatricos.?

2.2.1.3. Sangre

La infeccion hematégena en los pacientes pediatricos varia de acuerdo a distintos
factores como: edad, uso de antibiéticos, inmunizacién, nivel socioecondémico,
hospitalizacién, entre otros, distintos agentes son responsables (ver tabla 1); en los
pacientes mayores de 1 mes S. pneumoniae, Enterobacterias, Staphylococcus aureus y
N. meningitidis son los protagonistas; en pacientes con inmunocompromiso es importante
tomar en cuenta al bacilo gramnegativo Pseudomonas aeruginosa.?* La bacteremia en
unidades de cuidados intensivos pediatricos se ve altamente relacionada con el uso de

dispositivos colocando en primer lugar al uso de catéteres.??

En un estudio retrospectivo realizado en un hospital de Bolivia (2017) el cual
incluyd 451 pacientes que habian ingresado al servicio de cuidados intensivos pediatricos
concluyeron que del total de cepas aisladas (37) en hemocultivos positivos el germen

predominante fue Klebsiella (29.72%), seguido de enterobacterias(21.62%).2°

2.2.1.4. Sistema digestivo

La infeccién del sistema digestivo en pacientes pediatricos que son ingresados a
unidades de cuidados intensivos se da por gérmenes nosocomiales (ver tabla 1).?? Los
ninos sanos normalmente cuentan con multiples unidades formadoras de colonias
bacterianas en el intestino cuya funcién es nutritiva y protectora; al exceder dicha cifra y

asociarse factores como hospitalizacion prolongada, uso de antibiéticos de amplio



espectro o deficiencia del sistema inmune estas bacterias son perjudiciales para el

infante.?!

En un estudio realizado en un hospital bolivariano (2017) fue el germen aislado
con mayor frecuencia en coprocultivos (33.33%) en la unidad de cuidados intensivos
pediatricos; % en Monteria (2006) un 10-25% de los aislados de E. coli fueron productoras
de BLEE.®

2.2.1.5. Sistema genitourinario

Las infecciones del tracto urinario en pacientes pediatricos es una afeccion con
alta incidencia en ambientes comunitarios y hospitalarios, Flores (2011) reporta una
prevalencia del 5.8% en infecciones de tracto urinario (ITU) nosocomial en una unidad de
cuidados intensivos pediatricos (UCIP) en donde el uso de sonda vesical y la estancia
hospitalaria prolongada eran factores importantes para el desarrollo de la misma; en
Paraguay la prevalencia de ITU en pacientes pediatricos de una UCIP fue del 28% de las

cuales el 90% se asoci6 al uso de sonda vesical.??

Los agentes responsables de infectar el tracto urinario varian de acuerdo a
factores como en otros sistemas organicos; multiples estudios documentan a E. coli como
el responsable de hasta el 80% de las ITU en pacientes pediatricos en la comunidad y
nosocomios. En un hospital chileno el agente aislado mas frecuente en pacientes
pediatricos independiente de la edad fue E. coli (86.2%).2° Bello-Fernandez, et al, (2018)
analizaron 2,811 urocultivos, 711 presentaron resultado positivo siendo E. coli el germen
predominante (77.69%). Pseudomonas, Klebsiella y Enterobacter son agentes
importantes aislados en urocultivos de pacientes pediatricos en algunas unidades de

cuidados intensivos pediatricos segln estudios reportados.?’ (ver tabla 1)

2.2.16. Otros

La colonizacién por bacterias que ocasionan enfermedad en nifios puede ser en
cualquier 6rgano si los factores del paciente lo permiten como hospitalizacién, ingreso a
unidades de cuidado intensivo, uso de antibidticos lo cual a su vez repercute en los

patrones de resistencia de los patdgenos responsables (ver tabla 1).



El corazdn es un érgano afectado por patdbgenos que presentan resistencia
bacteriana importante; la endocarditis es una patologia en su mayoria nosocomial poco
frecuente que se asocia al uso de dispositivos endovasculares 0 a la embolizacién de
bacterias desde un foco infeccioso distinto; la endocarditis estafilococica es una causa
frecuente en valvulas nativas de los nifios ocasionando complicaciones graves como
muerte subita. Streptococcus pneumoniae también es un agente con importante
resistencia bacteriana que ocasiona endocarditis en nifios generalmente cuando estos
son invadidos con vias venosas centrales.?! Un patégeno infrecuente en la patogenia de
pericarditis es H. influenzae en pacientes pediatricos hospitalizados cuando existe un foco

infeccioso concomitante (ver tabla 1).

La piel puede ser infectada por bacterias resistentes como Staphylococcus aureus
resistente a meticilina que puede afectar heridas o tejidos profundos y muy poco frecuente
fascitis necrosante. Cuando los menores son afectados por H. influenzae generalmente
presentan infeccion respiratoria y puede ser indicacion de la diseminacién hematégena
del germen.La pérdida de continuacion de la piel por quemaduras u otro tipo de heridas
de pacientes hospitalizados puede dar lugar a la colonizacion por Pseudomonas, un
microorganismo oportunista con un patrén de resistencia importante hacia la mayoria de

microbianos complicando su tratamiento y agravando el estado del paciente.?

El desarrollo de osteomielitis, artritis supurativa y artritis séptica por
Staphylococcus aureus o H. influenzae es otra complicacién importante en los pacientes

pediatricos hospitalizados.?

Tabla 1. Microorganismos bacterianos relevantes en pediatria.

Caracteristicas

Microorganismo : S
microbiol6gicas

GRAM NEGATIVOS

Patologia Epidemiologia @ Patrén de resistencia

Principal agente

Resistente a ciprofloxacina,

Meningitis caus_al N de y  con sensib_ili.d_ad

Produccion de Sepsis meningitis d|sm|nU|da.a la penicilina

Meningococo endotoxinas®® Neumonia Lactantes en el continente europeo,
Artritis mayores a Imes africano y  americano

Uretritis 24 y menores a 12 representando un 4% del

meses.

Adolescentes.’®
21

total de aislados para el
2006.%%8



Microorganismo

GRAM NEGATIVOS

Haemophilus
influenzae

Escherichia coli

Pseudomonas
aeruginosa

Salmonella typhi

Klebsiella
pneumoniae

Caracteristicas
microbiolbgicas

Proteasas IgA
Pili.®

Produccién de

betalactamasas

por genes fimA,
kpsMill, cdt, acr-ab

(efflux-encoding),
blaCTXM1.%®

Oportunista

Supervivencia
macroéfagos.t®

Posee capsula®

Patologia

Meningitis
Sepsis
Neumonia
Celulitis
Epiglotitis?*

Meningitis (poco
frecuente)
Gastroenteritis
Cistitis
Pielonefritis.1 21

Neumonia
Bacteremia
Endocarditis

Piel 'y tejidos
blandos
Osteocondritis
Infecciones
urinarias.t® 21

Bacteremia
Fiebre tifoideal®

Neumonia
Infecciones
urinarias.?

10

Epidemiologia

tasa de ataque
anual de 64-129
casos/100mil
nilios menores
de cinco afos
por afio en
Estados
Unidos.6 2

Alta mortalidad
especialmente si
el foco primario
es en sistema
nervioso central
o abdomen.?*

Germen
nosocomial,
oportunista,
asociado a
dispositivos
invasivos como
ventilacion
mecéanica.?!

Complicaciones
graves en
menores de
cinco afios.!®

Germen
nosocomial

Patrén de resistencia

Una tercera parte de las
cepas aisladas presentan
resistencia a la penicilina.

Buena sensibilidad a los
macrdlidos y quinolonas.

Resistencia frente a
trimetropim- sulfametoxazol
es baja (10%).% 12 2

El patrén de resistencia de
esta bacteria es hacia
trimetropim-sulfametoxazol
y ampicilina (70%).°

Resistencia intrinseca y
adquirida.

En unidades de cuidados
intensivos pediatricos

cepas con altas tasas de
resistencia a todas las
clases de antibi6ticos;®?V
en Colombia 6 de 51

aislamientos (11.7%)
productores de metalo-
betalactamasas.®
Resistencia hacia
ampicilina, cloranfenicol y
trimetropim-

sulfametoxazol.?®

Mdltiples estudios reportan

resistencia hacia
ceftazidima, cefotaxime,
cefepime, cefalotina,
ampicilina, con  menor

porcentaje de resistencia
(10%) a amikacina vy
adecuada sensibilidad a
meropenem e
imipenem.132°



Microorganismo

GRAM NEGATIVOS

Stenotrophomonas

maltophilia

Acinetobacter

GRAM POSITIVOS

Streptococcus
pneumoniae

Staphylococcus
aureus

Caracteristicas
microbiolbgicas

Expresion de
determinados
factores
(hemolisina,
elastasa y

disminucion de la
estimulacion  de
neutrdfilos).

Creacion de
fimbrias y biofilm
Produccién de
bacteriocina y L-

ramnosa, D-
glucosa, D-acido
glucurénico y D-
manosa.®?
Factores de
virulencia:  acido
teicoico,

proteasas.'®

Multiples factores

de virulencia,
enzimas
hidroliticas y
toxinas'®

Patologia

Neumonia
Gastroenteritis
Infeccion de
catéter
Meningitis
Celulitis. 3931

Neumonia
Celulitis

Sepsis

Infeccion de
catéter
Encefalitis.3?

Meningitis
Neumonia
Bacteremia,
sepsis

Peritonitis
Endocarditis
Artritis  séptica'®
21

Meningitis (poco
frecuente)
Bacteriemia
Neumonia
Endocarditis
Peritonitis
asociada a
dialisis
Piel vy
blandos
Osteomielitis

Artritis séptica.'®
21, 33

tejidos

11

Epidemiologia

Se describen
cuadros graves
en pacientes

con wuso de
ventilacion

mecanica, USO
de antibiéticos
previos y
pacientes

conenfermedade

s cronicas.®!

En el 12% de los
lactantes se
presenta
colonizacion
faringea y
cutanea.
Asimismo,
coloniza los
tubos de
traqueostomia
de los pacientes
internados.®?

90% de infantes
entre 6 meses y
5 afios de edad
son portadores.

Mata a mas de

Imillén de
infantes en el
mundo cada
afo.*

Coloniza la piel

Altamente
asociado a
infeccién por
ventilacion
mecanica en
unidades de
cuidados
intensivos

pediatricos.?!

Patrén de resistencia

Presenta una resistencia
intrinseca de alto grado
que junto con las
resistencias adquiridas por
presién selectiva de los
antibiéticos (especialmente
cefalosporinas,

carbapenemes y
quinolonas).3!

Alto perfil de sensibilidad a
B-lactamicos,
cefalosportinas, tigeciclina
y carbapenemicos.
Moderada resistencia a los
aminoglucosidos (60%) y a

las Fluoroquinolonas
(44%).32
Serotipos multidrogo-

rresistentes muy virulentos.
Espafia un 25% de las

cepas es resistente a
macralidos.

En Colombia >50%
presentan resistencia a
penicilina, macrélidos vy

trimetropim-sulfametoxazol.
59

Resistencia a la penicilina

meticilina, nafcilina vy
oxacilina.

Cepas hospitalarias
presentan resistencia a

trimetropim-sulfametoxazol
y rifampicina. ® 33



Produccién
Staphylococcus adhesinas
haemolyticus formacion

biopeliculas.3*

Microorganismo
GRAM POSITIVOS

Produccién
adhesinas
formacion
biopeliculas.
Produccién
enzimas®

Staphylococcus
hominis

Presencia
capa externa
polisacaridos

Staphylococcus

epidermidis biofilm

Produccion
toxinas.®”

Caracteristicas
microbiologicas

de

y
de

de

de

de
de

Endocarditis
Peritonitis

Sepsis
Infecciones  del
tracto urinario®

Patologia

Bacteriemia
Celulitis 3°

Endocarditis
Infeccién de
catéter
Epididimitis
Septicemia
Cistitis 38

Fuentes: 4, 9, 12, 13, 19, 21, 25, 28, 30.

2.3. Marco tedrico

2.3.1. Resistencia microbiana

Es el segundo
de los
Staphylococcus
coagulasa
negativos  con
mayor incidencia
de infecciones
nosocomiales en
pacientes
pediatricos.3

Epidemiologia

Staphylococcus
hominisno ha
mostrado ser un
agente
importante  de
causa-
asociacion
infeccion
nosocomial %6
Pertenece a la
biota habitual de

la piel y
orofaringea del
ser humano,
pero por
desarrollo de
diferentes
patrones de
resistencia
bacteriana,

actualmente se
considera un
microorganismo
patogeno.3®

Alto perfil de resistente a
penicilina, eritromicina,
ciprofloxacina y
gentamicina en mas del

50% de las cepas aisladas.
34

Patron de resistencia

Presenta un buen patrén

de sensibilidad ante
cefalosporinas,
carbapenémicos y
vancomicina.

Resistente frente a
amoxicilina,

trimetroprim/sulfametoxazol
y macrdlidos.®

Ha desarrollado resistencia
a la meticilina en un 80 %y
mas del 50% de las cepas
de S. epidermidis son
resistentes a
aminoglucosidos y
macrdélidos, y en menor
medida, tetraciclina,
cloranfenicol, clindamicina.

Alto patrén de sensibilidad
ante la  vancomicina,
glicopéptidos, tigeciclina y
linezolid 38

La resistencia antimicrobiana o farmacorresistencia se define como la capacidad

de un microorganismo ya sea hongo, virus, bateria o parasito, de sufrir una alteracion en

su estructura normal; brindandole la capacidad y multiples mecanismos que disminuyen o

inhabilitan la actividad bacteriostatica y bactericida de los antibiéticos. La resistencia a los

antimicrobianos es el termino mas amplio para la resistencia a diferentes tipos de

12
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farmacos terapéuticos, abarcando antibacterianos, antivirales, antiparasitarios y

fungicidas.*®

2.3.2. Mecanismos de resistencia

Los microorganismos como todo ser vivo tiene la capacidad de adaptarse a las
situaciones adversas que atenten sobre su capacidad de supervivencia y reproduccion.
Desde que comenz6 el uso de antibidticos, los microorganismos han desarrollado
diferentes tipos de mecanismos para resistir a la actividad de los farmacos; Existen
multiples alteraciones en la funcién de los organismos que le permiten tener esta cualidad;
ya sean por mutaciones en su ADN y cromosomas, intercambio genético entre bacterias,
virus y hongos como:

e Transformacion: EI microorganismo adquiere ADN extracelular de otros
microorganismos que sufrieron lisis, y que posteriormente integra a su genoma y
expresa.

e Transduccion: Proceso por el cual la bacteria recibe ADN cromosémico o0 un
plasmido por parte de un virus bacteriéfago, recibiendo genes que pueden
proporcionar mecanismos de resistencia antibiotica.

e Transposicidn: Esto se da por las transferencias de ADN con resistencia a cierto
antibiotico a otra bacteria que posee el equipo necesario para la expresion de
estos genes.

e Conjugacién: Consiste en el intercambio por medio de contacto fisico o una hebra
sexual entre dos cepas bacterianas mediado por plasmodios circulares con

replicacion.*

La resistencia bacteriana puede ser intrinseca o adquirida. La resistencia natural o
intrinseca en una capacidad de la propia bacteria para producir cambios en su estructura
secundaria a la exposicion repetida a los farmacos; en contra parte con la resistencia
adquirida es una verdadera alteracion genética de dicho organismo, sin el contacto directo
con antimicrobianos. Estos dos grupos se engloban bajo los mismos mecanismos de

resistencia bacteriana:

e Las bombas de eflujo de antibiético del interior de la célula bacteriana: Es

una modificacion en la cual se desarrollas canales y bombas de expulsién

13



2.4,

dependientes de energia, que sacan sin alteracién y por lo tanto sin accion

antimicrobiana el farmaco.

Inactivaciéon por medio de enzimas hidroliticas: Este es el mecanismo mas
comun de resistencia adquirida y se da por la produccion de multiples enzimas que
se dedican a hidrolizar diferentes porciones especificas de los farmacos,
inhibiendo su accion sobre la bacteria. El mayor ejemplo de este mecanismo son
las betalactamasas, que representan la mayor amenaza en el uso de los
antibioticos utilizados més frecuentemente ya que se separan principalmente en 5
grupos que son: Clase A penicilinasas, Clase B betalactamasas, CLASE C
cefalosporinas y CLASE D oxacilinas.*

Modificacion en el sitio activo del farmaco, bloqueando su unién al mismo: Si
se bloquea el sitio de unién activo del farmaco, se produce una pérdida de la
afinidad del mismo para lograr su objetivo, este proceso puede ser secundario a la
modificacion de las PBP (proteina de unién a la penicilina) o una modificacion

ribosomal.

Biofilmes. Las Bacterias que forman biofilmes presentan un alto nivel de
proteccion a diferentes factores tanto naturales como quimicos, incluyendo los

farmacos.*

Marco conceptual
Paciente pediatrico

Pacientes comprendidos desde su nacimiento hasta el final de su adolescencia,

gue culmina a los 18 o 21 afios segun variantes de organismos internacionales. Se divide

en recién nacido (0-7 dias), neonato (7-28 dias), lactante menor (1-12 meses), lactante

mayor (1-2 afios), preescolar (2-5 afos), escolar (6-12 afios), pre-adolescente (10-12

afnos) y adolescente (12-19 afios).?*

Sensibilidad bacteriana

Se define como la susceptibilidad que posee un microorganismo a sufrir los

efectos bacteriostaticos y bactericidas de un farmaco determinado en concentraciones

gue no producen dafio a las células del cuerpo humano; determinado por dos conceptos:

14



la concentracién minima inhibitoria la cual es la medida de sensibilidad de una bacteria a
un antibiotico, siendo esta la cantidad minima del mismo que es capaz de impedir el
crecimiento del microorganismo en condiciones normales y la concentracibn minima
bactericida, que se define como la cantidad minima de antibiético capaz de eliminar en un

99% de una muestra inoculada en condiciones estandarizadas.*?

- Antibiogramas

La apropiada seleccién y uso de un agente antibitico estan basados en las
caracteristicas propias del patégeno como etiologia, patrones de susceptibilidad, las
caracteristicas propias del huésped y el mecanismo de accién del farmaco. Los
antibiogramas son pruebas microbiolégicas que se realizan para determinar la
susceptibilidad de una bacteria a un grupo de antibiéticos. Técnicas de antibiograma son
las utilizadas en laboratorios de microbiologia para estudiar la actividad de los
antimicrobianos frente a los microorganismos responsables de las infecciones, cuando la

susceptibilidad no puede ser predicha.*

- Resistencia bacteriana
Es la capacidad de la bacteria para evadir la accion de los antimicrobianos por
distintos mecanismos brindandoles la capacidad de sobrevivir en el huésped; dicha

capacidad es adquirida por distintos mecanismos.*®

- Bacteria multidrogorresistente (MDR)
Se definira a una bacteria con esta categoria cuando la misma no sea sensible al

menos a un agente (antibiético) en tres 0 mas categorias antimicrobianas.**

- Bacteria con resistencia extendida (XDR)
Se clasificara con este nombre a una bacteria que no sea sensible al menos a un
agente en todas las categorias antimicrobianas excepto en una o dos de ellas (es decir,

los aislamientos bacterianos siguen siendo sensibles solo a una o dos categorias).*

- Bacteria panrresistente (PDR)
Se clasifica a una bacteria con esta categoria cuando la misma no es sensible a todos los
agentes en todas las categorias antimicrobianas (es decir, ningln agente probado como

sensible para ese organismo).*
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2.5. Marco geografico

El Hospital Juan José Arévalo Bermejo atiende a la poblaciéon residente de las
zonas 02, 06, 17, 18 y municipios de Chinautla, San Pedro Ayampuc, Chuarrancho, y
Palencia; los referidos de departamentos de la region regiones Norte, Nororiente y Petén
del pais.

El Hospital General de Enfermedades atiende a la poblacion urbana del &rea
centro y sur de la ciudad capital y regiones Central, Suroriente y Metropolitana del pais,

siendo el hospital principal de referencia de esta institucion.

2.6. Marco demogréfico

Los pacientes pediatricos menores de 7 afios que son atendidos en las unidades
de cuidados intensivos de los hospitales General de Enfermedades y Juan José Arévalo
Bermejo del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social pertenecen al area urbana de la
ciudad y referidos de unidades departamentales, todos con padre o0 madre

derechohabiente, con un trabajo con prestaciones laborales.

Los pacientes pediatricos que ingresan a las unidades de Cuidado Critico del
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social presentan patologias que ponen en riesgo su
estabilidad hemodindmica y respiratoria requiriendo de monitoreo y tratamiento intensivo,
integral y continlo. Presentan en su estadia un alto riesgo de infecciones debido a su
patologia de base y al uso de catéteres, ventilacibn mecanica y sondas, requiriendo en su

mayoria cobertura antibidtica.

2.7. Marco institucional
El hospital general, Doctor Juan José Arévalo Bermejo, se fundé el 15 de mayo de
1987 y esta ubicado en la 19 avenida 7-14 en la zona 6, cuenta con 14 cunas para

pacientes ingresados al intensivo de pediatria.

El hospital General de Enfermedades, fue comprado como “Hotel Victoria”,
ubicado en la 72. Avenida 8-67, Zona 9, para instalar el Hospital General y Materno Infantil
del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social en octubre de 1968, actualmente el

intensivo pediatrico cuenta con 18 cunas.
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Ambos hospitales cuentan con area de emergencia pediatrica, encamamiento
pediatrico y neonatal, y cuidados criticos. El &rea de pediatria del IGSS cubre a pacientes
de 0 a 7 afios, hijos de trabajadores afiliados a la institucion.
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3. OBJETIVOS

3.1.  Objetivo general:

Determinar las caracteristicas de los pacientes con aislamiento de microrganismos

gue presentaron resistencia antibiética en las unidades de cuidados intensivos

pediatricos del Hospital General de Enfermedades y el Hospital General Dr. Juan

José Arévalo Bermejo del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social en cultivos
realizados durante los afios 2016, 2017 y 2018.

3.2.  Objetivos especificos:

3.2.1.

3.2.2.

3.2.3.

3.2.4.

3.2.5.

Describir las caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes de las
unidades de cuidados intensivos pediatricos con cultivos positivos a gérmenes

resistentes.

Determinar el porcentaje de resistencia bacteriana en cultivos positivos de
pacientes fallecidos ingresados en las unidades de cuidados intensivos

pediatricos.

Identificar los microorganismos aislados en los cultivos realizados a los

pacientes en las Unidades de cuidados intensivos pediétricos.

Describir el patrén de susceptibilidad y resistencia bacteriana hacia los
antibioticos, mediante los resultados reportados por antibiograma de los

diferentes cultivos.
Calcular la proporcion de bacterias resistentes aisladas en cultivos realizados a

pacientes ingresados en las unidades de cuidado intensivo pediatrico de los

hospitales estudiados.
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4. POBLACION Y METODOS

4.1. Enfoquey disefio de investigacion
4.1.1 Enfoque: Cuantitativo
4.1.2 Disefio de investigacion: Retrospectivo descriptivo

4.2. Unidad de analisis y de informacion
4.2.1 Unidad de analisis

Resultados de cultivos positivos, expedientes médicos y libros de microbiologia de
laboratorio clinico.
4.2.2 Unidad de informacion

Expedientes y resultados de cultivos anotados en libros de cultivos del laboratorio
de microbiologia de pacientes ingresados a la unidad de cuidado intensivo pediatrico
(UCIP) de las Unidades del Hospital General de Enfermedades zona 09 y Hospital Juan

José Arévalo Bermejo zona 06, que cumpla con los criterios de inclusion y exclusion.

4.3. Poblacion y muestra
4.3.1 Poblacion

Total de cultivos y expedientes médicos que cumplieron con los criterios de
inclusion de la unidad de cuidados intensivos pediatricos del Hospital General de
Enfermedades y Hospital Juan José Arévalo Bermejo. Se utilizé la poblacion total sin

calculo de muestra.

4.4. Seleccion de los sujetos a estudio
Expedientes de pacientes con cultivos positivos, mayores de 28 dias y menores de
7 afios ingresados a la unidad de cuidados intensivos pediatricos del Hospital General de

Enfermedades y Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo.

4.4.1 Criterios de inclusion
e Expedientes de pacientes de ambos sexos, mayores de 28 dias, menores de 7
afios ingresados en las unidades de cuidados criticos pediatricos.
e Cultivos que presenten antibiogramas, realizados en el periodo entre el 01 de
enero 2016 y el 31 de diciembre 2018.
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4.4.2 Criterios de exclusion
e Cultivos que sean negativos.
e Cultivos de muestras contaminadas.
e Cultivos positivos a hongos.

e Expedientes no encontrados en archivo.

4.5. Definicién y operacionalizacién de las variables
4.5.1 Variables

e Hospital

e Residencia

e FEdad

e Sexo

e Paciente pediatrico

e Referencia hospitalaria

e Diagnéstico

e Antibioterapia previa

e Paciente inmunosupreso

e Ventilacion mecanica

e Dias de estadia en unidad de cuidado intensivo pediatrico (UCIP)

e Mortalidad

e Microorganismos

e Antibidtico

e Resistencia Bacteriana

e Cultivo bacteriano
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4.5.2 Operacionalizacion de variables.

Macro- Varlable§ Definicién
variables demogra- conceptual
ficas
Establecimiento
destinado a
proporcionar
asistencia médica,
incluidas
operaciones
Varlab’lg Hospital quirl]rg_icas y
demogréfica estancia durante
la recuperacion o
tratamiento, y en
el que se practican
investigacion y
ensefianza
médica.®
Area, casa o lugar
donde se reside.
Guatemala esta
dividida en 22
departamentos vy
Variable Residencia gfoaniz;?ilcj)rs“c:aprzosé
demografica 9
regiones

administrativas
segun el decreto

70-86 del
Congreso de
Guatemala.*®

Escala de
medicion

Definicién
operacional

Tipo de
variable

Nombre del
Hospital donde se
encuentra la UCIP
dénde se tomoé el
cultivo

Categorica

BN Nominal
dicotomica

Region |
-Guatemala

Region Il
-Alta Verapaz
-Baja Verapaz.

Region I
-Chiquimula
-El Progreso,
-lzabal
-Zacapa.

Regién IV
-Jutiapa
-Jalapa
-Santa Rosa.

Categorica

ST Nominal
policotdmica

Regién V
-Chimaltenango
-Sacatepéquez

-Escuintla.

Regién VI
-Quetzaltenango
-Retalhuleu
-San Marcos
-Suchitepéquez
-Solola
-Totonicapan

Region VI
-Huehuetenango
-Quiché.

Region VI
-Petén
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Unidad de
medida

-Hospital
General de
Enfermedades
-Hospital
General Dr.
Juan José
Arévalo
Bermejo

Region |
Regién Il
Region lll
Region IV
Region V
Region VI
Region VI
Regién Vil



Macro-
variables

Variable
demogréfica

Variable
demogréfica

Macro-

variables

Variable
clinica

Variable
clinica

Variable
clinica

Variables
demogréa-
ficas

Edad

Sexo

Variables
clinicas

Referencia
hospitalaria

Diagndstico

Antibiote-
rapia previa

Definicién
conceptual

Tiempo que un
individuo ha vivido
desde su
nacimiento hasta
un momento
determinado.*®

Condicion
organica
masculina o]
femenina de los
animales.*®

Definicién
conceptual

Procesos y
procedimientos de
la red de salud
que permiten el

trasladado de
pacientes a un
nivel de atencién
superior para
garantizar la
calidad y
continuidad de la
atencion.

Identificacion  del
proceso patolégico
que padece el
paciente
determinado.

Uso de
medicamentos con
funcién

bacteriostatica o

bactericida en
pacientes con
infecciones

bacterianas.*®

Definicién Tipo de Escalade
operacional variable medicion
Edad en afos -
Numeérica .
anotado en el . Razdn
. . discreta
registro clinico.
Identificacion  del Cateqérica
sexo dentro del Z2t€9or Nominal
) Py dicotomica
registro clinico
Definicién Tipo de Escalade
operacional variable medicion
Referencia desde
otro hospital
publico, privado o Categorica Nominal
del IGSS anotada dicotémica
en el registro
clinico.
Dato clinico L
Categorica .
anotado en el A Nominal
. o policotdmica
registro clinico.
Uso de antibiético
previo al ingreso a Categorica Nominal

UCIP anotado en policotémica
el registro clinico.
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Unidad de
medida

Edad en afios

Femenino
Masculino

Unidad de
medida

Si
No

-Shock Séptico

-Sepsis  de
origen
respiratorio
-Sepsis de
origen
gastrointestinal
-Sepsis de
origen urinario
-Sepsis de

origen nervioso
- Otros

Si
No



Macro-
variables

Variable
clinica

Variable
clinica

Variables
Clinicas

Paciente
inmuno-
deficiente

Ventilaciéon
mecanica

Definicién
conceptual
Disminucién 0]
anulacion de la

respuesta

inmunolégica del
organismo por un
proceso patologico
o] tratamiento
médico.*

Tratamiento de
soporte, mediante
el cual se utiliza un

ventilador

mecanico para
proporcionar la
ventilacion y
oxigenacién  que
requiere el

paciente para un
correcto

intercambio
gaseoso y
oxigenacién  que

es incapaz de
alcanzar sin el
soporte.5°

Definicién
operacional

Pacientes que
presenten alguno
de los siguientes
diagnésticos:
-Inmunodeficien-
cias primarias
-Transplantados
-Neonatos
-Enfermos renales
-Uso de farmacos
inmunosupresores
como
guimioterapicos,
glucocorticoides,
inmunodepreso-
res o anticonvul-
sivos.

-SIDA
-Enfermedades
Oncoldgicas
-Desnutricion
-Varicela
-Sarampién
-Epstein-Barr
-Citomegalovirus
-Diabetes Mellitus
-Insuficiencia
hepética

-Anemia aplasica
-Esplenectomia

El paciente
requiri6 uso de
ventilacion

mecanica durante
su estadia en
UCIP.
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Tipo de Escala de
variable medicion
C.ategor.l ca Nominal
dicotomica
Qategor_lca Nominal
dicotémica

Unidad de

Si
No

Si
No

medida



Variable Dias de
clinica estadia UCIP
Variable 0 olidad
clinica
Variables
Macro- . .
; microbiol6-
variables .
gicas
Variable Microorga-
microbiol6- nismo
gica bacteriano

Promedio de dias
entre el ingreso y
egreso del
paciente del
servicio de UCIP.%!

Cantidad de
personas que
mueren en un
lugar y en un

periodo de tiempo
determinados. 4°

Definicién
conceptual

Ser
visto
microscopio,
unicelular
procariota
producen
enfermedades.®®

Unicamente

que

por

Cantidad de dias
desde ingreso a
UCIP anotado en
el registro clinico.

Pacientes que
fallecieron durante
el periodo de
tiempo de
estancia
hospitalaria en
UCIP

Definicién
operacional

Nombre de Ila
bacteria  aislada
en el cultivo.
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Numérica
discreta

Categorica
dicotémica

Tipo de
variable

Categorica

policotdmica

Razoén
Nominal

Nominal

Escala de
medicion

Nominal

NUmero de
dias de ingreso
a UCIP

Si
No

Unidad de
medida

Pseudomonas
Acinetobacter
Klebsiella
Enterobacter
E. coli

Proteus
Citrobacter
Serratia

S. aureus

S. epidermidis
Enterococos
S. Hominis
Salmonella spp
Streptococcus
pneumoniae
Neisseria
Meningitidis
Haemophilus
Influenzae
Campylobacter
spp
Streptococcus
3 hemolitico
Otros



Macro-
variables

Variable
microbiol -
gica

Variable
microbiol6-
gica

Variable
microbiol6-
gica

Variables
microbiol6-
gicas

Familia
antibiética

Resistencia
bacteriana

Tipo de
cultivo
bacteriano

Definicion
conceptual
Sustancia quimica
producida por un

ser vivo 0
fabricada por
sintesis, capaz de
paralizar el
desarrollo de
ciertos

microorganismos
patégenos, por su
accioén
bacteriostatica, o
de causar la
muerte de ellos,
por su accion
bactericida.>?

Mecanismo por el
cual un
microrganismo
puede alterar la
acciébn de los
farmacos
antimicrobianos.>

Método para la
multiplicacion  de
microorganismos,
tales como lo son
bacterias en el
que se prepara un
medio 6ptimo para
favorecer el
proceso
deseado.®

Definicién
operacional

Nombre de la

familia del
farmaco ubicado
en el informe del
cultivo
microbiano.
Grado de

efectividad del
antibiético frente a
un
microorganismo
especifico
interpretado
segln
susceptibilidad en
el informe del
cultivo microbiano

Nombre del
cultivo segun sitio
de toma de
muestra
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Tipo de Escala de

variable medicion
Categorica .

. 9 . Nominal
policotdmica
Categorica .

. g . Nominal
policotdmica
Categorica .

. 9 . Nominal
policotdmica

Unidad de
medida

Penicilinas
Cefalosporinas
Monobactamic
0s
Carbapenémic
0s
Betalactamicos
Aminoglucésid
0s

Macrélidos
Quinolonas
Otros

Sensible
intermedio
Resistente
Multidrogorre-
sistente
Resistencia
extendida
Panrresistente

Hemocultivo
Urocultivo
Cultivo de
aspirado
orotraqueal
Coprocultivo
Cultivo de
secreciones
Cultivo de
punta de
catéter



4.6. Recoleccion de datos
4.6.1 Técnicas

Se realizé una revisién documental de libros de laboratorio y expedientes médicos
guardados en los archivos de los hospitales a estudio, lo cual permitié recopilar datos en
un formato de Google Forms y generar una base de datos presentada en formato xIsx de
Microsoft Excel.

4.6.2 Procesos
- Paso 1:
Nos dirigimos al laboratorio de microbiologia del Hospital General de
Enfermedades y Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo, identificando libros de
cultivos de microbiologia con los datos de cultivos entre 2016 a 2018 tomados de las

unidades de cuidados criticos pediatricos.

- Paso?2
Se recopild los datos de los cultivos que cumplieron los criterios de inclusién y
exclusion, utilizando la herramienta de recoleccion de datos creada en el sistema Google
Forms, que permitié Unicamente acceso a los investigadores a través dispositivos moviles

inteligentes, generando una base de datos de cultivos.

- Paso3
Se solicité al archivo de expedientes médicos pediatricos del Hospital General de
Enfermedades y Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo, 18 expedientes diarios
por hospital, los cuales fueron solicitados por medio de un listado diario entregado al jefe
de archivo; evaluando diariamente los expedientes y generando una base de datos de

expedientes.

4.6.3 Instrumento de recoleccion de datos

El sistema de Google Forms (Anexo 5.6) gener6 una base de datos con formato
xlsx de Microsoft Excel, permitiendo su evaluacion y organizacién en tablas; se credé un
cbdigo unico de identificacion con el fin de proteger la identidad personal de los pacientes

gue presentaron cultivos positivos.
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Al haber utilizado una herramienta virtual proporcionada por Google, se tomaron
en cuenta todas las politicas de privacidad y seguridad que el sistema brinda con el
proposito de resguardar la informacion clinica, epidemiolégica y microbioldgica de los
pacientes incluidos en el estudio:

- El formulario creado (ver anexos 4.6) para la recoleccion de datos mantuvo
acceso Unicamente a las cuentas de correo electrénico de los tres
investigadores confirmadas a través del acceso de su cuenta de correo
electrénico privada.

- Unicamente los investigadores tuvieron acceso a modificar los formularios
creados a través de su cuenta privada de correo electrénico.

- Los datos obtenidos en los formularios se almacenaron en una base de datos
presentada en formato xIsx de Microsoft Excel, a la cual Unicamente los

investigadores tuvieron acceso a través de su cuenta de correo electronico.

Asi mismo Google ofrece a los usuarios de sus servicios politicas con altos
estandares de seguridad y privacidad a través de sistemas de cifrado y tecnologia de alto
nivel y actualizacion, lo cual permiti6 a los investigadores de este estudio tener la
seguridad de colocar informacién importante de los pacientes sin poner en riesgo su

identidad y seguridad.

Tomando en cuenta la politica de privacidad, los siguientes datos fueron
ingresados ala primer base de datos (anexo 4.6.2.1): Numero de co6digo Unico creado
para cada paciente para su identificaciobn correspondiente a las primeras dos letras del
nombre y dos o tres letras iniciales apellidos y la letra “h”, tipo de cultivo, microorganismo
aislado, presencia de sensibilidad o resistencia a cada antibiético evaluado y perfil de

susceptibilidad encontrado en los antibiogramas de los cultivos positivos.

En la segunda base de datos (anexo 4.6.2.2) se incluyeron datos de patologia de
base, padecimiento de enfermedad o tratamiento que genere inmunosupresion en el
paciente, uso de antibiéticos previo a la toma de cultivo, sexo del paciente, requerimiento
de ventilacion mecanica, region de procedencia del paciente, edad, tiempo de estancia
hospitalaria y la mortalidad al finalizar la estancia hospitalaria, se generé la base de datos

en formato xIsx de Microsoft Excel.
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4.7. Procesamiento y andlisis de datos
4.7.1 Procesamiento de datos

La informacion para realizar el estudio fue tomada de los libros de cultivos del
laboratorio de microbiologia y de expedientes médicos de pacientes ingresados en la
unidad de cuidados criticos pediatrico del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social
durante el periodo de enero 2016 a diciembre 2018; estos datos ingresados en Google
Forms, con dicha herramienta se procedié a elaborar tablas y graficos que permitieron el
andlisis estadistico de los resultados obtenidos; para facilitar dicho proceso las variables

de estudio se codificaron de la siguiente manera:

Tabla 4.1.a Codificacién de variables demograficas para el estudio de “Resistencia Antibidtica en la

Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social

Variable Caodigo Categoria

0 afios

1 afios

2 afos

3 afios

4 afios

5 afios

6 afos

7 afos

Femenino

Masculino

Regién |

Region Il

Regién Il

Regién IV

Region V

Regién VI

Regién VI

Region VIli

Hospital General de
Enfermedades
Hospital General Dr. Juan
José Arévalo Bermejo

O
o
=
«Q
o

Edad Edad

Sexo Sexo

Residencia Res

P O~NOOPRAWNENERPNOORMAWNEO

Hospital Hosp

N
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Tabla 4.1.b Codificacién de variables clinicas para el estudio de “Resistencia Antibidtica
en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social

Variable Codigo Categoria Cdédigo
Referencia REF Si 1
hospitalaria

No 2
Diagndstico DX Shock séptico 1
Sepsis de origen 2
respiratorio
Sepsis de origen 3
gastrointestinal
Sepsis de origen 4
urinario
Sepsis de origen 5
nervioso
Otro 6
Antibioterapia Antp Si 1
previa
No 2
Paciente Inm Si 1
inmunosupreso
No 2
Dias de estadia DUCIP < 7 dias 1
ucCIp
7-15 dias 2
15-30 dias 3
> 30 dias 4
Mortalidad Morta Si 1
No 2
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Tabla 4.2.a Codificacién de variables microbioldgicas para el estudio de “Resistencia Antibidtica en

la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social.

Variable Caodigo Categoria Cdédigo
Hemocultivo 1
Urocultivo 2
Tipo de cultivo Tc Cultivo de- aspirado orotraqueal 3
Coprocultivo 4
Cultivo de secreciones varias 5
Cultivo de punta de catéter 6
Pseudomonas 1
Microorganismo i Acinetobacter 2
aislado MAIS! Klebsiella 3
Enterobacter 4
E. coli 5
Proteus 6
Citrobacter 7
Serratia 8
S. aureus 9
S. epidermidis 10
Enterococos 11
Microorganismo ) S. Hominis 12
aislado MAis! Salmonella spp 13
Streptococcus pneumoniae 14
Neisseria Meningitidis 15
Haemophilus Influenzae 16
Campylobacter spp 17
Streptococcus 3 hemolitico 18
Staphylococcus haemolyticus 19
StenotrophomonasMaltophilia 20
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Tabla 4.2.b. Codificacion de variables microbiolégicas para el estudio de “Resistencia Antibiética

en la Unidad de Cuidados Intensivos Pediéatricos del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social.

Variable Codigo Categoria Cdédigo
Penicilinas 1
Cefalosporinas
Monobactamicos
Carbapenémicos
Glucopéptidos
Aminoglucdsicos

FA Macrélidos

Quinolonas

Familia
Antibiética

© 00 N o o b~ W0DN

Linezolid
Clindamicina 10
Nitrofurantoina 11
Tritroprimsulfametoxazol 12
Tigeciclina 13
Sensible

Intermedio

1
2
Resistencia Resistente 3
bacteriana RE Multidrogorresistente 4
5
6

Resistencia Extendida
Panrresistente

4.7.2 Analisis de datos

Para el analisis de los resultados obtenidos se empled estadistica descriptiva,
mediante tablas para el analisis e interpretacion de los resultados. Debido a que durante
el analisis de antibiogramas de cultivos positivos se documentd un microorganismo con
resistencia intermedia, lo cual no es estadisticamente significativo se elimina la variable

de resistencia intermedia de las tablas de analisis.

4.7.2.1 Objetivo general: Para el andlisis del objetivo general se utiliz6 una tabla bivariada
con porcentajes y frecuencias de sensibilidad y resistencia bacteriana de acuerdo a las

caracteristicas clinicas y demograficas de los pacientes ingresado en las unidades de
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cuidados intensivos pediatricos del Hospital General de Enfermedades z9 y Hospital
General Dr. Juan José Arévalo Bermejo z6.

4.7.2.2 Objetivo especifico 1: se empled la tabla de caracteristicas clinicas y demograficas
presentada como tabla 5.1 en el apartado de resultados por lo que no se considera

necesario presentarla de nuevo.

4.7.2.3 Objetivo especifico 2: se presenta una tabla bivariada que presenta el porcentaje
de cultivos con algun patron de sensibilidad y resistencia de pacientes fallecidos en las

unidades de cuidados intensivos pediatricos de las unidades médicas incluidas.

4.7.2.4 Objetivo especifico 3: para el analisis se utilizd una tabla bivariada descriptiva
empleando medidas de frecuencia y porcentaje para cada microorganismo y tipo de

cultivo en el cual se aisl6.

4.7.2.5 Objetivo especifico 4: para el andlisis de este objetivo se presentan dos tablas
bivariadas: la primera con los microorganismos aislados y las familias antibibticas
especificas a las que presentan resistencia. La segunda permitio determinar la frecuencia
y porcentaje de sensibilidad y resistencia bacteriana de cada microorganismo aislado.
Para la determinacion de multidrogorresistente, resistencia extendida o panrresistente se

emplearon los siguientes criterios:

- MDR (Multidrogorresistente): no sensible al menos a un agente en tres o mas
categorias antimicrobianas

- XDR (Resistencia Extendida): no sensible al menos a un agente en todas las
categorias excepto en una o dos de ellas (es decir, los aislamientos bacterianos
siguen siendo sensibles solo a una o dos categorias)

- PDR (Panrresistente): no sensible a todos los agentes en todas las categorias
antimicrobianas (es decir, ningln agente probado como sensible para ese

organismo)

4.7.2.6 Objetivo especifico 5: para el analisis se empleé una tabla bivariada para calcular
la proporcién de bacterias resistentes aisladas en los cultivos realizados a los pacientes

ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico de cada unidad hospitalaria.
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4.8. Alcancesy limites de la investigacion
4.8.1 Obstaculos

Los principales obstaculos determinados para la realizacion de la tesis fueron la
dificultad de localizacion de libros de cultivos en el laboratorio de microbiologia del
Hospital General de Enfermedades, los cuales debido a antigiedad o mortalidad del
paciente fueron trasladados a una bodega del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social,
complicando la localizacién de los mismos; también afectd la poca capacidad del archivo
hospitalario para localizar expedientes pediatricos y el limitado numero de expedientes

gue permiten revisar por dia, lo cual impidié encontrar mas de 20 expedientes diarios.

4.8.2 Alcances

La propuesta presentada permitid6 obtener un perfil actualizado de la resistencia
antibiética en las unidades de cuidados criticos pediatricos de la institucion, lo que permite
fomentar la vigilancia e investigacion continla de los antibiogramas y el desarrollo de
medidas para el uso racional, objetivo y efectivo de los tratamientos antibioticos frente a
infecciones. Los resultados de esta investigacion seran socializados en la institucion
entregando copias a la direccion médica, a la jefatura de pediatria y a la jefatura de
intensivo, de cada hospital. También se entregara copias del informe final a la biblioteca
del IGSS, a la biblioteca central de la Universidad de San Carlos de Guatemala y a la del
Centro Universitario Metropolitano y se redactara un articulo para su evaluacién y

publicacion en una revista indexada.

4.9. Aspectos éticos de la investigacion
4.9.1 Principios éticos generales

Esta investigacion tiene un alto valor social ya que los resultados esperados
serviran para la deteccion de la resistencia antibidtica en los intensivos pediatricos del
Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo y Hospital General de Enfermedades. Se
utilizé el método cientifico para producir resultados confiables y reproducibles. El equipo
médico que trabaja esta investigacion cont6é con las capacidades adquiridas durante los
seis afos de la carrera médico y cirujano para realizar la recopilacién y andlisis de datos,
asi como la asesoria de médicos especialistas en el area de intensivo pediatrico para la
supervision y revisibn de los datos ingresados y analizados. Ninguno de los
investigadores, asesores o0 revisores obtuvo beneficios en relaciéon a los resultados que

fueron expuestos al final de la investigacion.
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La realizacion de este trabajo no afecté el bienestar fisico, mental o social de

ninguno de los pacientes que recibieron tratamiento durante los afios del estudio

retrospectivo. El principio de justicia distributiva se mantuvo ya que ningun paciente

recibié beneficios distintos. La seleccion de sujetos no fue afectada por sesgos ya que se

evaluaron todos los expedientes de pacientes que cumplieron los criterios de inclusion y

exclusioén, sin vulnerar o estigmatizar a ningun paciente que haya sido ingresado durante
los afios 2016 a 2018.

Tabla 4.10. De acuerdo a las pautas éticas internacionales para la investigacion relacionada con la

salud con seres humanos®® se presentan los principios éticos pertinentes.

Nimero de pauta

Titulo

Cémo se aplica

Pagina/Seccion

Valor social y

El valor social y cientifico se justifica
ya que se podr4d contar con
informacién local que permita dirigir de
manera precisa la terapia antibittica

Planteamiento del
problema pp3-3
Justificacion pp 5
Disefio pp 23 -28

Pauta 1 ?éigté?goée Io)s/ beneficiando al personal médico en la Recoleccion de
derechos toma de decisiones, al paciente en su Datos pp 28-30
estadia intrahospitalaria y a Ia Aspectos éticos pp
institucion en el costo de su servicio de 41 - 42
salud
NUumero de pauta Titulo Cbémo se aplica Pagina/Seccién

Pauta 17

Investigacion
con nifios vy
adolescentes

En este estudio Unicamente serdn
necesarios los datos registrados en los
expedientes médicos de los pacientes
que fueron ingresados en la unidad de
cuidado intensivo pediatrico  del
Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social, no se tendra ningln contacto
fisico con el paciente. Sin embargo, el
protocolo para este estudio sera
presentado al comité de ética de la
Facultad de Ciencias Médicas.

Justificacion pp 5
Disefio pp 23 -28
Plan de
procesamiento y
analisis de datos pp
30-40

Aspectos éticos pp
41 -42

Pauta 22

Uso de datos
obtenidos en
entornos en
linea y de
herramientas
digitales en la
investigacion
relacionada
con la salud

Durante la realizacién del trabajo de
campo de este estudio se empleara la
herramienta digital de Google: Google
Forms, este servicio es gratuito para
los usuarios; cuenta con politicas de
privacidad de Google que permiten
resguardar la informacién obtenida por
los cuestionarios creados en linea.

Disefio pp 23 -28
Recoleccion de
Datos pp 28-30
Plan de
procesamiento y
andlisis de datos pp
30-40

Aspectos éticos pp
41 - 42

36




La privacidad de Google Forms se basa en las siguientes politicas: >

49.1

La empresa Google afirma que: los datos estan siempre estuvieron protegidos por
una de las infraestructuras de seguridad mas avanzadas del mundo. Esta
seguridad integrada detecta y evita las amenazas online, por lo la informacién

colocada en la herramienta se mantuvo segura.

Google afirma que: protege los datos con multiples capas de seguridad, como
HTTPS, una tecnologia de cifrado lider, y el protocolo TLS (Seguridad en la capa
de transporte). Estos sistemas permitieron a los investigadores, conectarse a los
sitios web de forma segura e introducir informacién privada. En este estudio se
colocaron datos epidemiol6gicos y microbioldgicos de los pacientes que

cumplieron con los criterios de inclusion

La infraestructura en la nube de Google protegié los datos del usuario
interrumpidamente a través de tecnologia de alto nivel y actualizacién. Por lo que

la base de datos no fue extraviada y permitié trabajar de manera precisa.

Se empled la herramienta: “revision de seguridad” en las cuentas de Google de los

investigadores para mayor proteccion de los datos de la investigacion.

Categoria de riesgo

El riesgo en esta investigacion fue Categoria I: con riesgo minimo, al Gnicamente

requerir la recoleccion y uso del codigo Unico de identificacién de los datos ubicados en

expedientes y registros de laboratorio para evitar datos de caracter confidencial de los

sujetos a estudio como nombre y nimero de afiliacién.
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5. RESULTADOS

Durante el estudio se revis6 un total de 598 expedientes de pacientes pediatricos
gue tuvieron uno 6 mas cultivos positivos para microorganismos bacterianos; el total de
cultivos fue de 8 262 de los cuales los cultivos positivos fueron 1 549 (18.7%), con
distintos patrones de sensibilidad y resistencia bacteriana. Las caracteristicas clinicas y
demograficas se presentan en la tabla 5.1a y 5.1b, respectivamente.

Tabla 5.1a Caracteristicas clinicas de los pacientes en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico

del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social. Guatemala Ciudad. Enero 2016-diciembre 2018.

N= 598
Variable Total
f %
Referencia hospitalaria
Sl 258 43
No 340 57
Diagnostico
Shock Séptico 162 27
Sepsis de origen respiratorio 256 43
Sepsis de origen gastrointestinal 50 8
Sepsis de origen urinario 38 6
Sepsis de origen nervioso 14 3
Otros 78 13
Antibioterapia previa
Si 259 43
No 339 57
Paciente
inmunosupreso
Si 160 27
No 438 73
Dias de estancia UTIP
< de 7 dias 92 15
7-15 dias 231 39
15-30 dias 189 32
>de 30 dias 86 14
Ventilacién mecénica
Si 425 71
No 173 29
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Tabla 5.1b Caracteristicas demogréficas de los pacientes en la Unidad de Cuidado Intensivo
Pediatrico del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social. Guatemala Ciudad. Enero 2016-
diciembre 2018.

N= 598
Variable Total
f %
Edad
0 afios 222 37
1 afios 161 27
2 afios 75 13
3 afios 56 9
4 afos 32 6
5 afios 20 3
6 afios 18 3
7 afios 14 2
Sexo
Femenino 239 40
Masculino 359 60
Residencia
Region | 369 61
Region 66 11
Region I 57 10
Regién IV 41 7
Regién V 23 4
Region VI 16 3
Region VI 7 1
Regién VI 19 3

Tabla 5.2 Patrén de resistencia bacteriana en cultivos positivos de pacientes fallecidos ingresados
en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social.
Guatemala Ciudad. Enero 2016-diciembre 2018.

N= 1549

. S* R* MDR* XDR* PDR* Total*
Variables

f % f % f % f % f % f %

Mortalidad =~ Si 53 185 13 08 50 33 24 15 37 24 152 98

No 210 13.7 98 6.3 496 32 240 155 352 22.7 1397 090.2

*S: sensible, R: resistente, MDR: multidrogorresistente, XDR: resistencia extendida; PDR: panrresistente
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Tabla 5.3. Microorganismos aislados en cultivos realizados a pacientes en la Unidad de Cuidado
Intensivo Pediatrico del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social. Guatemala Ciudad. Enero
2016-diciembre 2018.

N= 1549
Tipo de cultivo
Mlcroorganlsmo " U* C AOT* Sy pC* total
aislado
f % f % f % f % f % f % f %
Klebsiella 113 74 31 2 11 07 172 11 16 1 8 05 351 226
Pseudomonas 32 2 12 07 70 45 222 145 6 04 7 04 349 225
Acinetobacter 39 25 - - 2 01 133 8.7 8 05 10 06 192 124
S. epidermidis 134 8.7 - - - - 10 0.6 7 04 3 03 154 10
E. coli 15 1 22 14 1 01 41 27 16 1 3 02 98 6.3
S, Hominis 90 5.9 - - - - 5 0.3 - - 1 01 96 6.3
Enterobacter 32 1.9 1 01 3 02 46 28 - - - - 82 5
Staphylococcus
. 56 3.5 1 01 - - 6 0.4 1 01 - - 64 4.1
haemolyticus
Stenotrophomonas
o 16 1 - - 1 01 40 26 - - - - 57 3.7
Maltophilia
S. aureus 29 19 - - - - 25 16 2 01 2 01 58 3.7
Otros 8 06 - - 1 01 5 04 - - - - 14 11
Enterococos 4 0.3 5 03 - - 4 0.3 1 01 - - 14 1
Proteus 8 0.5 1 01 - - - - 1 01 - - 10 0.7
Serratia 2 0.1 - - - - 8 0.5 - - - - 10 0.6
Total 578 373 73 47 89 58 717 463 58 37 34 22 1549 100

*H: hemocultivo; U: urocultivo; C: coprocultivo; AOT: aspirado orotraqueal; SV: secreciones varias; PC: punta
de catéter. Otros: (Citrobacter, Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae,
Salmonella spp, Streptococcus 3 hemolitico).

Interpretacién: Debido a que muchos pacientes tenian mas de un cultivo, existe mayor
namero de cultivos que de pacientes. En esta tabla se presenta el total de cultivos
positivos (N=1549), distribuidos segun el tipo de cultivo y las bacterias aisladas en cada
uno. Se registré que en hemocultivos los microorganismos mas frecuentes sonS.
epidermidis y Klebsiella; en urocultivos, Klebsiella y E. coli; en coprocultivos,
Pseudomonas y Klebsiella; en aspirados orotraqueales, Pseudomonas y Klebsiella; en
secreciones varias,Klebsiella y E. coli y en cultivos de punta de catéter,Acinetobacter y
Klebsiella. Se destaca la alta presencia de Klebsiella en todos los tipos de cultivos, la
aparicion de S. epidermidis en hemocultivos y la alta cantidad de aspirados orotraqueales

positivos a microorganismos.
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Tabla 5.4. Resistencia bacteriana por familia de antibiéticos en los microorganismos aislados en
cultivos realizados a pacientes ingresados en las unidades de cuidado intensivo pediatrico del
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social. Guatemala Ciudad. Enero 2016-diciembre 2018.

N= 1549

Familia antibi6tica*

Variables 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 Total

Microorganismo

Pseudomonas 211 195 183 - 158 - 166 - - 190 201 349
Klebsiella 309 [ 304 | 210 - 200 - 261 - - 192 266 - 351
Acinetobacter 166 | 165 | 153 - 141 - 157 - - 156 161 80 192
S. epidermidis 154 | 154 [153] 3 128 136 119 2 138 74 128 5 154
E. coli 64 | 66 | 22 - 3 - 55 - - 24 54 12 98
S, Hominis 89 [ 90 [87] 9 73 79 6 4 8 22 77 5 9
Enterobacter 55 59 25 - 19 - 28 - - 13 37 7 82
S. aureus 58 | 58 | 58 | 17 34 49 36 5 40 32 33 4 58
S. haemolyticus 64 | 64 | 64| 1 58 58 48 1 58 17 55 3 64
S. Maltophilia ] ] - .. . 4 | - . ] ) 57
Otros [10] o 8 3[10]8 o 7 7 7 9 8 14
Enterococos 12 | 14 ] 9 3 [183] 12 8 2 - 3 - - 14
Serratia [ 8 | 6 ] - 1 - - 4 - - 10
Proteus 6 5 5 6 6 5 6 6 5 3 10
Total 1206 1189 978 42 876 347 964 27 329 742 1030 373 1549

*1: Penicilinas; 2: cefalosporinas; 3: carbapenémicos 4: glicopéptidos; 5: aminoglucésidos; 6: macrélidos; 7:
quinolonas; 8: linezolid, 9: clindamicina 10: nitrofurantoina 11: trimetroprimsulfa 12: tigeciclina; Otros:
Citrobacter, Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae, Salmonella spp,
Streptococcus 3 hemolitico.

Interpretacidn: Se resalta en cuadros los antibidticos con mayor resistencia bacteriana en
cada uno de los microorganismos aislados. Se observa que la mayoria presenta
resistencia a penicilinas y cefalosporinas; llama la atencidn que, conociendo los
mecanismos intrinsecos de resistencia de Pseudomonas a tigeciclina, se realice
antibiograma para este antibiotico en la mayoria de los casos en los que se aisla dicho

microorganismo.
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Tabla 5.5. Patron de susceptibilidad y resistencia bacteriana mediante los resultados reportados
por antibiograma de los diferentes cultivos realizados a pacientes en la Unidad de Cuidado
Intensivo Pediétrico del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social. Guatemala Ciudad. Enero
2016-diciembre 2018.

N= 1549
Microorganismos Susceptibilidad bacteriana
aislados Sensible Resistente MDR* XDR* PDR* total
f % f % f % f % f % f %

Klebsiella 21 1.4 23 1.6 66 43 101 6.3 140 9 351 226
Pseudomonas 103 6.7 28 18 56 3.7 32 2 129 83 349 225
Acinetobacter 17 1.1 13 0.8 7 04 83 54 72 47 192 124
S. epidermidis - - 1 0.1 150 9.7 1 01 2 0.1 154 10
S. Hominis 4 0.3 - - 85 55 1 01 6 0.5 96 6.4
E. coli 17 1.1 13 0.8 46 3 9 06 13 0.8 98 6.3
Enterobacter 13 0.8 25 15 24 15 13 08 7 0.4 82 5
Staphylococcus

. - - - - 63 4 1 01 - - 64 4.1
haemolyticus
S. aureus - - - - 39 25 12 08 7 0.4 58 3.7
Stenotrophomonas
Maltophilia 53 3.4 - - - - - - 4 0.3 57 3.7
Otros 4 0.3 1 0.1 1 0.1 2 02 6 0.4 14 1.1
Enterococos - - 1 0.1 7 0.4 6 0.4 - - 14 0.9
Serratia 3 0.2 6 0.4 - - 1 01 - - 10 0.7
Proteus 3 0.2 - - 2 0.1 2 0.1 3 0.2 10 0.6
Total 238 155 111 7.2 546 352 264 17 389 25.1 1549 100

*MDR: Multidrogorresistente; XDR: resistencia extendida; PDR: panrresistente. Otros: (Citrobacter,
Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae, Salmonella spp, Streptococcus 3
hemolitico)

Interpretaciéon: En esta tabla se presenta el patrén de susceptibilidad y resistencia de
cada microorganismo: 15.5% son sensibles y 84.5% presenta algun grado de resistencia
bacteriana. Se observa que el patrbn de resistencia mas frecuente es
multidrogorresistente. Klebsiella es el microorganismo que mas presenta panrresistencia,
Acinetobacter el que mas presenta resistencia extendida, S. epidermidis
multidrogorresistencia, Enterobacter resistencia y Stenotrophomonas maltophilia el que

mayor sensibilidad presenta a los farmacos incluidos en los antibiogramas.
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Tabla 5.6. Proporcion de bacterias resistentes aisladas en los cultivos realizados a los pacientes

ingresados en la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico del Instituto Guatemalteco de Seguridad

Social. Guatemala Ciudad. Enero 2016-diciembre 2018.

N= 1549

Microorganismos

Bacterias Aisladas en Cultivos

Aislados HGE* HGJJAB*
f % f % f %

Klebsiella 272 17.6 79 5 351 22.6
Pseudomonas 278 17.4 71 4.9 349 22.5
Acinetobacter 158 10.2 34 2.1 192 12.3
S. epidermidis 94 6.3 60 3.7 154 10
S. Hominis 80 5.4 16 1 96 6.4
E. coli 80 5.2 18 1.1 98 6.3
Enterobacter 67 4.2 15 0.9 82 5.1
Staphylococcus haemolyticus 47 3 17 1.1 64 4.1
S. aureus 38 2.5 20 1.4 58 3.7
StenotrophomonasMaltophilia 51 3.3 6 0.4 57 3.7
Otros 13 1 1 0.1 14 1.1
Enterococos 13 0.8 1 0.1 14 0.9
Serratia 10 0.7 - - 10 0.7
Proteus 10 0.6 - 10 0.6
Total 1211 78.2 338 21.8 1549 100

*HGE: Hospital General de Enfermedades, HJJAB: Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo. Otros:
(Citrobacter, Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae, Salmonella spp,

Streptococcus 3 hemolitico)

Interpretacién: Se presentan los microorganismos aislados en cada hospital. Es notable

la frecuencia tan alta de S. epidermidis en el HGJJAB vy la similitud en los porcentajes de

los microorganismos en ambos hospitales, los cuales presentan microbiotas parecidas.
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6. DISCUSION

En las unidades de cuidados intensivos pediatricos es frecuente el uso de
antibiéticos como unas de las principales terapias médicas empleadas, lo cual implica un
factor de riesgo para el surgimiento de bacterias farmacorresistentes; asi mismo
condiciones del paciente como: la edad, patologias de base, condicién del sistema
inmune u hospitalizacién previa condicionan el tipo de microorganismo que puede infectar

los distintos sistemas organicos en el paciente pediatrico.’

Durante el presente estudio se revisé un total de 598 expedientes de pacientes
con 1,549 cultivos positivos, en los cuales se aislé6 a diversos microorganismos con
diferentes patrones de resistencia. Céspedes en un hospital bolivariano en 2017
determind factores de riesgo en pacientes ingresados en unidades de cuidados intensivos
pediatricos para la presencia de infecciones causadas por gérmenes resistentes como:
“‘edad menor de 2 afios, inmunodeficiencias, antecedente de prematurez, enfermedad de
base severa, neutropenia y desnutricion”.?® Durante el presente estudio se evaluaron
variables clinicas y demograficas que permiten describir qué pacientes pueden ser mas
susceptibles a presentar microorganismos bacterianos con algan patron de resistencia; la
muestra estuvo conformada en su mayoria por el sexo masculino, menores de tres afios y
residentes de la region | de Guatemala; estos datos son similares a los reportados en el

estudio de Venezuela.?®

El diagndstico mas frecuente fue sepsis de origen respiratorio, mas de la mitad de
los pacientes no tuvo uso de antibioticoterapia previo a su ingreso a la Unidad de
Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP); la tercera parte de los mismos presento
condiciones clinicas que implicara supresion del sistema inmunitario y en su mayoria
requirieron sistema de ventilacion mecénica. Para el objetivo general se determin6é que
las cepas multidrogorresistentes en los cultivos estudiados fue el patrén de resistencia
predominante sin hacer diferencia respecto a las variables clinicas y demogréficas ya

mencionadas.

La mortalidad en unidades de cuidados intensivos pediatricos asociada a
infecciones por microorganismos bacterianos resistentes documentada en estudios
indexados se presenta en relacién a variables como el sexo, edad o microorganismo

causal; Salcedo en 2016 refiere que el 45% de pacientes fallecidos ingresados en la UCIP
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de un hospital de México se asocié a bacterias Gram negativas; Céspedes en 2017
documentd que los fallecidos fueron comprendidos “entre 1 mes a 2 afios de edad, lo cual
representd el 64% del total de las defunciones” infiriendo que factores como la inmadurez
del sistema inmune o desnutricién condicionaron la muerte en estos pacientes ©9; en el
presente estudio el disefio del mismo es una limitante para la asociacion de variables
clinicas y microbioldgicas a los datos de mortalidad, por lo que el objetivo se concentré en
documentar el porcentaje de cepas con algun patron de resistencia bacteriana de
pacientes fallecidos y se determiné que del 100% (1549) de cultivos positivos
recolectados durante el estudio, un 9.8% corresponden a pacientes fallecidos de los
cuales el 34% de los microorganismos fueron clasificados como multidrogorresistentes,
un 24% fueron panrresistentes, 18% fueron sensibles, 15.5% presentaron resistencia

extendida y 8.5% fueron resistentes.

El tipo de cultivo con mayor nimero de microorganismos bacterianos aislados fue
el aspirado orotraqueal (AOT): en este tipo de cultivo los microorganismos aislados mas
frecuentemente fueron:Pseudomonas auriginosa (31%), seguido por Klebsiella y
Acinetobacter; estos resultados son similares a estudios como el realizado por Alvarez, et
al(2006)*® en donde los aspirados orotraqueales representaron el 39.8% del total de
cultivos, siendo el microorganismo mas frecuentemente aislado Pseudomonas auriginosa
(24%). En 2012 una revision sistematica de estudios en pediatria de la Revista Clinical
Infectious Disease encontr6 que un 30% de los menores incluidos en el estudio
presentaron patologia pulmonar a causa de enterobacterias siendo Klebsiella pneumoniae

la responsable del 31% de los casos.?

Los aislados microbiolégicos en sangre (hemocultivos) representaron el segundo
tipo de cultivo mas frecuente, y en este el principal microorganismo aislado fue
Staphylococcus epidermidis (23%), aunque este es considerado un germen colonizador
normal de la piel, estda asociado a dispositivos intravenosos en pacientes ingresados en
unidades de cuidado critico cuyo patron de resistencia es muy similar a los
Staphylococcus meticilinorresistentes® El segundo germen con mayor frecuencia fue
Klebsiella (19.5%), lo que difiere de un estudio realizado en donde Klebsiella fue el primer
germen aislado en hemocultivos de pacientes pediatricos ingresados en una UCIP,? al
igual que el estudio realizado en el Hospital Nacional de Quetzaltenango en el afio

20177, en unidades de cuidados intensivos neonatales y pediatricos en donde el germen
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aislado con mayor frecuencia también fue Klebsiella.'*Los datos encontrados en el
presente estudio también difieren de los datos de un estudio retrospectivo realizado en un
hospital de Bolivia en 2017 que incluy6 451 pacientes que habian ingresado al servicio de
cuidados intensivos pediatricos concluyeron que del total de cepas aisladas (37) en
hemocultivos positivos el germen predominante fue Klebsiella (29.72%), seguido de
Enterobacterias (21.62%).2°

Los coprocultivos representan un 5.8% del total, se encontré6 Pseudomonas en un
78.5% de los mismos y Klebsiella en 12%, lo cual difiere totalmente de estudios realizados
en otras regiones de Latinoamérica, por ejemplo, el estudio realizado en un hospital
bolivariano en el afio 2017, E. coli fue el germen aislado con mayor frecuencia en
coprocultivos (33.33%) en la unidad de cuidados intensivos pediatricos;?® en Monteria
durante el 2006, 10-25% de E. coli fueron productoras de BLEE.®

En este estudio los urocultivos fue de 4.7%;Flores 2° mostré en un hospital espariol
gue los siguientes factores de riesgo, uso de sonda vesical y la estancia hospitalaria
prolongada que incrementaban el desarrollo de infeccion urinaria en pacientes de una
unidad de cuidados intensivos pediatricos; en Paraguay la prevalencia de ITU en
pacientes pediatricos de una UCIP fue del 28% de las cuales el 90% se asoci6 al uso de
sonda vesical.??> En el presente estudio no se documento la asociacion de dispositivos
intravesicales con la incidencia de aislados en urocultivos. El germen aislado con mayor
frecuencia fue Klebsiella (42%), seguida por E. coli(30%). En contraste con un estudio
realizado en un hospital chileno en el cual el agente aislado en urocultivos de pacientes
pediatricos, independiente de la edad, fue E. coli (86.2%).2° En el afio 2018 Bello-
Fernandez, et al, analizaron 2,811 urocultivos, 711 presentaron resultado positivo siendo
E. coli el germen predominante (77.69%).Pseudomonas, Klebsiella y Enterobacter, son
agentes importantes aislados en urocultivos de pacientes pediatricos en algunas unidades

de cuidados intensivos pediatricos segun estudios reportados.?’

Para secreciones varias se aislaron un total de 58 aislados (3.7%) de los cuales
Klebsiella y E. coli fueron los mas frecuentes con un 27.5% para ambos microorganismos.
Los aislados para punta de catéter representa 2.2%,%% los cuales Acinetobacter fue el

mas frecuente con un 23.5%, seguido de Klebsiella.
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Respecto al microorganismo aislado con mayor frecuencia independientede la
institucion y sistema orgénico infectado, Klebsiella pneumoniae y Pseudomonas
aeruginosafueron los més frecuentes. Klebsiella(22.65%) mostré unpatrén de resistencia
del 88% para penicilinas, 86% para cefalosporinas y 75% para trimetroprimsulfametoxazol
de los cuales el 28% de estos microorganismos fue clasificado como pandrogorresistente
(PDR), 28% resistencia extendida (XDR), 18% multidrogorresistente (MDR), 6.5%
resistentes y Unicamente un 5.9% sensibles a las familias de antibiéticos incluidas en el
estudio. Pseudomonas aeruginosa(22.53%) mostr6 que el 70% de las cepas fue
resistente a Tigeciclina atribuible a su mecanismo de resistencia intrinseca a este
farmaco, un 60% presentod resistencia a penicilinas y el farmaco al que presenté menor
porcentaje de resistencia fue a los aminoglucésidos con un 45%. El 36% de las cepas de
Klebsiella fue clasificado como pandrogorresistente. En unidades de cuidados intensivos
pediatricos cepas con altas tasas de resistencia a todas las clases de antibidticos;?* en

Colombia 6 de 51 aislamientos (11.7%) productores de metalo-betalactamasas.®

En tercer lugar Acinetobacter baumanni(12.39%); el 86% de las cepas presentd
resistencia hacia penicilinas, 85% a cefalosporinas, 81% a quinolonas y nitrofurantoina,
41% a tigeciclina siendo el farmaco con mejor sensibilidad para este microorganismo; el
43% se clasificd con resistencia extendida, 37.5% como pandrogorresistentes, 6.7%
resistentes, 3.6% multidrogorresistentes y el 8.8% de los aislados fue sensible a los

distintos antimicrobianos.

Staphylococcus coagulasa negativo representa un grupo importante del total de
aislados en este estudio (24%); Staphylococcus epidermidis(10%) del total de aislados, es
el cuarto germen mas frecuente; el 89% de las cepas presentd resistencia a la
clindamicina, 88% a macrdélidos, 83% a aminoglucésidos; un bajo porcentaje de los
mismos presentaron resistencia a tigeciclina (7.7%), linezolid (5.1%) y vancomicina
(3.1%). Estos datos coinciden con estudios indexados en donde dicho microorganismo de

origen nosocomial es resistente a aminoglucésidos y macrélidos. !
De acuerdo a cada institucién los microorganismos bacterianos aislados para el

Hospital General de enfermedades se obtuvo un total de 1,211 (78.2%) microorganismos

de los cuales Pseudomonas aeruginosa es el mas frecuente (17.4%), seguido de
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Klebsiella(17.5%) y Acinetobacter 10.3% (158); mientras que las menos frecuentes
fueron: Enterococos 0.8% (13) Proteus 0.6% (10) y Serratia 0.7% (10).

Para el Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo se obtuvo un total de 338
microorganismos (21.8%) de los cuales Klebsiella fue el méas frecuente (23.3%), seguido
de Pseudomonas aeruginosa(21%)y Staphylococcus Epidermis con un 17%.

El presente estudio abre las puertas a estudiantes y trabajadores en el &mbito de
la salud nacional a incorporarse en la investigacion sobre resistencia bacteriana. Es una
problematica actual, a la cual se le ha prestado poca importancia y representa una
amenaza real presente en todo el pais. La investigacion permite confirmar la declaracion
de la OMS acerca del incremento acelerado que presentan las bacterias ante los
farmacos actuales en los Ultimos 5 afios, incluyendo Guatemala, fomenta la base para
gue a futuro se estudien los microorganismos desde multiples enfoques y asi comprender
la evolucion de los mismos y sus patrones de resistencia en los diferentes servicios en
intensivos pediatricos. Con esto se sugiere la realizacion de estudios prospectivos sobre
resistencia bacteriana para correlacionar variables clinicas, demograficas Yy

microbioldgicas para obtener datos nuevos y actualizados sobre el tema.
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7. CONCLUSIONES

En cuanto a las caracteristicas demogréficas de los pacientes incluidos en el
estudio 6 de cada 10 eran de sexo masculino y residian en la region | de
Guatemala, y 8 de cada 10 fueron menores de tres afios.

Entre las caracteristicas clinicas, 4 de cada 10 pacientes fueron referidos de otros
hospitales, las patologias mas frecuentes para el ingreso de los nifios a las
unidades de cuidado intensivo pediatrico fueron: sepsis de origen respiratorio y
shock séptico, 6 de cada 10 no presenté inicio de antibidticoterapia previa a su
ingreso, 7 de cada 10 no present6 condiciones clinicas para supresion del sistema
inmune, 4 de cada 10 permaneci6 de 7 a 15 dias dentro de UCIP y 7 de cada 10

necesitd ventilacion mecéanica.

El 9.8% del total de cultivos corresponde a pacientes fallecidos los cuales
presentan como patron: multidrogorresistentes (34%), panrresistentes (24%),

sensibles (18%), resistencia extendida (15.5%) y resistentes (8.5%).

El 84.5% de los microorganismos presentaron algun grado de resistencia, con los
siguientes patrones: multidrogorresistentes (35%), panrresistentes (25%) vy

resistencia extendida (17%).

De acuerdo al tipo de cultivo realizado, el microorganismo aislado con mayor
frecuencia fue Pseudomonas auriginosa en aspirados orotraqueales vy

coprocultivos, S. epidermidis fue el méas frecuente en hemocultivos.

Los antibidticos que presentaron mayor resistencia bacteriana durante el periodo
estudiado fueron macrélidos, penicilinas y cefalosporinas; los antibiéticos con
menor resistencia son linezolid, glicopéptidos y tigeciclina. Los antibidticos con
mayor patrén de resistencia suelen ser los farmacos mas utilizados tanto
comunitaria como hospitalariamente, lo que ha provocado que las bacterias se

adapten a los mismos.

El Hospital General de Enfermedades el cual representa el 72.2% de cultivos, los

microorganismos aislados mas frecuentemente fueron Pseudomonas, Klebsiella y
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Acinetobacter. En el Hospital Juan José Arévalo Bermejo con 27.8% del total de
cultivos se encontr6 con mayor frecuencia Klebsiella, Pseudomonas y S.

epidermidis.
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8. RECOMENDACIONES

8.1. AlaCoordinacion de Trabajos de Graduacién de la Universidad de San
Carlos de Guatemala

8.1.1. Promover la investigacion de temas de resistencia bacteriana porque es un
problema prioritario a nivel mundial, que es necesario evidenciar para
concientizar a la comunidad facultativa en el uso adecuado de antibiéticos.

8.1.2. Promover la realizacién de estudios prospectivos sobre resistencia bacteriana
gue permitan relacionar variables clinicas, demogréficas y microbiolégicas e

identificar factores de riesgo en infecciones especificas.

8.2. Al Laboratorio Clinico del Hospital General de Enfermedades

8.2.1. Implementar el uso del nimero de afiliacion completo para la identificacion de
cultivos en el laboratorio clinico, que permita encontrar de manera eficiente los

expedientes de pacientes.

8.3 A las Unidades de Cuidados Intensivos Pediatricos las unidades

hospitalarias médicas estudiadas

8.2.2. Evaluar el uso de penicilinas, cefalosporinas y macrolidos para el tratamiento

inicial de pacientes que ingresan a la Unidad de Cuidado Critico pediétrico.

8.3. AlaUnidad de Cuidados Intensivos Pediatricos del Hospital General Dr. Juan
José Arévalo Bermejo

8.3.1. Estudiar la alta incidencia de cultivos positivos a Staphylococcus coagulasa
negativos en hemocultivos para determinar la causa de la aparicién de las

mismas.
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9.1.

9.2.

9.3.

9.4.

9. APORTES

Con los resultados de esta investigacion se identificaron los principales
microorganismos aislados en diferentes cultivos realizados en las unidades de
cuidados intensivos pediatricos del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social y
su patron de resistencia y sensibilidad, dando una pauta para el uso mas eficiente
de antibidticos.

Esta investigacion aporta informacion para la identificacion de pacientes con
mayor riesgo de presentar infecciones con microorganismos bacterianos

resistentes y su patrén de resistencia.

Se contribuye a la investigacion de un problema con alta incidencia a nivel
mundial, considerado una emergencia actual al contar con menos farmacos para

el abordaje terapéutico contra los microorganismos bacterianos.

Los resultados seran divulgados a las bibliotecas de la Universidad de San Carlos
de Guatemala e Instituto Guatemalteco de Seguridad Social con la entrega de la
tesis y a los médicos de intensivos pediatricos del Hospital General de
Enfermedades y Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo a través de la

entrega de un resumen del informe final.
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11.
Anexo 5.6.2.1

ANEXOS

Visualizacién de Hoja de recoleccion de datos de cultivos en formato Google Forms.

USAC

_f

TRICENTENARIA
Universidad de San Carlos de Guatemala
Cultivos IGSS Microorganismo Aislado
Base de datos de cultivos del I6SS Q Pseudomonas A.
: O Acinetobacter

Nombre del paciente * O Kebsiella
Turespuesta

QO Eenterobacter
Numero de afiliacion * Q Ecoli
Tu respuesta o Proteus

Citrobacter

Codigo unico * o
Turespuesta O S. aureus

Q sernatia
Hospital *
O Hospital General de Enfermedades Q s.epidermidis
O Hospital General Dr. Juan José Arévalo Bermejo () Enterococos
Fecha de Toma Cultivo* O s Hominis
Fecha
i QO salmonella spp
Cultivo Positivo * O streptococeus peumoniae
Osi Q Nelsseria Meningitidis
O N O Haemophilus Influenzae
Tipo de Cultivo *

QO campylobacter spp
O Hemocultivo
0 Q streptococcus 8 hemolitico
O AOT O Otro:
O Coprocultivo
O Punta Catéter

QO Secreciones Varias

61

Familia ATB

([ Penicilinas

[ cefalosporinas
[ carbapenémicos
O Glucopéptidos
[0 Aminoglucésidos
[ Macrélidos

O auinolonas

O otro:

Penicilinas
QO sensible

QO intermedio

QO Resistencia

Cefalosporinas
QO sensible

QO Intermedio

O Resistente

Carbapenémicos

QO sensible
QO Intermedio

O Resistente

Glucopépridos
QO sensible

QO Intermedio

QO Resistente

Aminoglucésidos
QO sensible

O Intermedio

O Resistente

Macrélidos

QO sensible
QO Intermedio

O Resistente

Quinolonas

QO sensible
QO Intermedio

O Resistente

Linezolid
QO sensible

QO Intemerdio

O Resisente

— FACULTAD DE —

CIENCIAS MEDICAS

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

Nitrofurantoina

QO sensible
QO Intermedio

QO Resistente

‘Trimetroprim Sulfa
QO Sensible

O Intermedio
O Resistente
Tigeciclina
QO sensible
QO Intermedio

O Resistente

Perfil Suscepibilidad y Resistencia

QO sensible

QO Intermedio

O Resistente

O Multidrogorresistente
O Resistencia Extendida

QO Panrresistencia



Anexo 5.6.2.2

Visualizacion de Hoja de recoleccion de datos de expedientes en formato Google Forms.

W/ TRICENTENARIA
Universidad de San Carlos de Guatemala

Expedientes IGSS

Herramienta de Recaoleccion de Dates, Expedientes |IGSS

*Chligataria
Cadigo Unico Paciente *

Tu respuesta

Hospital *

O Hospital General de Enfermedades

O Hospital General Or. Juan José Arévalo Bermejo

Edad *

Tu respuesta

Sexo*

O Masculine

) Femenina

Residencia *
O Regioni
) Regionl
O Regidnii
Q Regién v
O RegitnV
O RegidnVi
O Regidn VIl

) Regidn\viil

Referido de Otro Hospital *
Q si

O HNo

Diagnoéstico *

O shock Séptico

() sepsis de origen respiratorio

(O sepsis de origen gastrointestinal
O sepsis de origen urinario

(O Sepsis de origen nervioso

O oo

Antibiocoterapia previa *

O Fenicilinas

O cefalosporinas
O Monobactémicos
(O carbapenémicos
O Betalactimicos
O Aminoglucésidos
O Macrélidos

O auinolonas

O Otro;

62
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Ventilacion Mecanica *
QO si
QO No

Paciente inmunosupreso *

Q si
QO No

Dias de estadia UCIP *

Turespuesta

Mortalidad *

Elige



