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RESUMEN

Las infecciones asociadas a la atencion de salud (IAAS) constituyen un
problema de salud publica debido a la frecuencia con que se produceny a la
elevada morbimortalidad que conllevan, dada su asociacion con estancias
hospitalarias prolongadas, discapacidad a largo plazo, elevados gastos
sanitarios y mayor resistencia de los microorganismos a los antimicrobianos.
Objetivo: Describir las IAAS causadas por Serratia marcescens en pacientes
ingresados en el Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo” durante el periodo
octubre 2015 - octubre 2016. Metodologia: Se realiz6 un estudio no
experimental, retrospectivo, de tipo descriptivo. El universo estuvo constituido
por todos los pacientes con aislamiento de Serratia marcescens
hospitalizados en las distintas unidades clinicas del hospital. La muestra final
la conformaron 99 pacientes. Resultados: La prevalencia de infeccidon fue
del 3,03%. El 56,56% fueron hombres. La media de edad fue de 36,65 afios
(0,8 — 95 afos). La principal unidad clinica afectada fue Pediatria, seguida de
Neurologia/Neurocirugia. Los principales aislamientos se obtuvieron de
hemocultivos (64,64%). La sensibilidad a fluorquinolonas, amikacina y
carbapenémicos fue buena. ElI 67,67% de las cepas expresaron
betalactamasas de espectro expandido (BLEE). La mortalidad asociada fue
del 17,17% principalmente en pacientes bacteriemicos. Conclusiones:
Durante el periodo en estudio se identific6 un brote a partir de julio 2016
hasta el final del intervalo. Dada la alta frecuencia de BLEE en las cepas de
esta institucion de salud, y la sensibilidad expresada a los antibidticos se
puede considerar tratamiento con amikacina o carbapenémicos.

Palabras claves: infecciones asociada a la atencion de salud, Serratia
marcescens
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SUMMARY

Health care-associated infections (HAI) are a public health problem due to
their high frequency, morbidity, mortality and their association with prolonged
hospital stays, long-term disability, high health costs and multidrug resistant
microorganisms. Objective: To describe the HAI caused by Serratia
marcescens in patients admitted to the Military Hospital "Dr. Carlos Arvelo”
during the period October 2015 - October 2016. Methodology: A non-
experimental, retrospective, descriptive study was carried out. The universe
consisted of all patients with isolation of Serratia marcescens hospitalized in
the different clinical units of the hospital. The final sample consisted of 99
patients. Results: The prevalence of infection was 3.03%. 56.56% were men.
The mean age was 36.65 years (0.8 - 95 years). The main clinical unit
affected was Pediatrics, followed by Neurology/Neurosurgery. The main
isolates were obtained from blood cultures in 64.64%. Sensitivity to
fluorguinolones, amikacin and carbapenems was good. 67.67% of the strains
expressed expanded spectrum betalactamases (ESBL). The associated
mortality was 17.17%, mainly in bacteriemic patients. Conclusions: During
the study period an outbreak was identified from July 2016 until the end of the
interval. Given the high frequency of ESBL in the strains of this health
institution, and the sensitivity expressed to the antibiotics, could be
considered empiric treatment with amikacin or carbapenemics.

Key words: Health care-associated infections, Serratia marcescens.
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INTRODUCCION

El sistema de salud comprende todas las organizaciones, instituciones,
recursos y personas cuya finalidad primordial es mejorar la salud. Se
reconoce cada vez mas que para mantener y mejorar el grado de salud de la
poblacion, se deben disefiar sistemas de salud sélidos y eficientes, que
presten buenos servicios preventivos y curativos’. A pesar de ello, la
permanencia en cualquier institucion de salud puede condicionar la
adquisicion de procesos infecciosos inherentes a la estancia en éstos, es asi
como se desarrollan las infecciones asociadas a la atencion de salud (IAAS),
también conocidas como nosocomiales 6 intrahospitalarias?.

Se define como IAAS a toda aquella infeccion contraida en el hospital o
cualquier establecimiento de salud por un paciente internado por una razén
distinta, y en quien la infeccion no se habia manifestado ni estaba en periodo
de incubacion en el momento del internado. En este aspecto se incluyen las
infecciones contraidas en el hospital, pero manifiestas después del alta
hospitalaria y también las infecciones ocupacionales del personal del
establecimiento®.

Las IAAS constituyen actualmente un problema de salud publica
importante tanto en paises desarrollados como subdesarrollados, ello debido
a la frecuencia con que se producen y a la elevada morbimortalidad que
conllevan, adicional a la carga que imponen a los pacientes, al personal
sanitario y a los sistemas de salud. Es bien conocida su asociacién con
estancias hospitalarias prolongadas, discapacidad a largo plazo, elevados
gastos adicionales para los centros de salud y mayor resistencia de los
microorganismos a los antimicrobianos®*°.

Si bien en el Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo” se instalé la Comision de
Infecciones Hospitalarias desde el afio 1985, ésta trabaja dia a dia en la

vigilancia, prevencion y control de las IAAS, sin embargo, no se escapa del



hecho que desde enero 2011 a junio 2015 la tasa de infeccién promedio fue
6,87%, con una minima de 2,25% en el 2013 y una maxima de 12,25% para
el afio 2015°. Es por ello que surge el interés por conocer ¢Cuéles son las
caracteristicas de las IAAS causadas por Serratia marcescens en el Hospital
Militar “Dr. Carlos Arvelo” durante el periodo octubre 2015 — octubre 20167

Debido a la significancia de las IAAS se han desarrollado comunidades
cientificas alrededor del mundo destinadas a la reduccion de éstas, entre
ellas destacan: Joint Commission International (JCI), International Federation
of Infection Control (IFIC), Asia Pacific Society of Infection Control (APSIC),
Eastern Mediterranean Regional Network for Infection Control (EMR-NIC),
Southeastern Europe Infection Control (SEEIC), PanAmerican Association of
Infection Control, The Infection Prevention & Control Africa Network
(IPCAN)’. Por su parte, en Estados Unidos el Centers for Diseases Control
and Prevention (CDC), a través del National Healthcare Safety Network
(NHSN) y del Emerging Infections Programs (EIP) genera reportes locales’.

Una de las comunidades méas importantes es el International Nosocomial
Infection Control Consortium (INICC) constituido por mas de 300 centros en
66 paises de cuatro continentes, incluido América’. En América Latina, se
desconoce la carga de enfermedad producida por estas infecciones y se
dispone de datos provenientes de trabajos puntuales; los principales han
reportado los elevados costos de la atencion en unidades de cuidados
intensivos por concepto de dia cama atribuibles a IAAS en diversos
nosocomios de la regién, los cuales oscilan de $40.500 a $1.741.872°. Es
asi, como esta situacion ha motivado la realizacion de mudltiples
investigaciones.

Mejia E. presenta su estudio realizado en el Hospital Binacional de
Macara en Ecuador durante el afio 2009, donde las neumonias e infecciones
del tracto urinario (ITU) representan las IAAS mas prevalentes; y, a pesar de

no haberse realizado cultivo a ningun paciente hospitalizado bajo diagnostico



de IAAS, demuestra como la flora hospitalaria estuvo conformada por
Serratia marcescens (45,4%) y Enterobacter cloacae (18,1%)™.

En el afio 2010, Correa R y cols publican una investigacion donde tras
realizar la caracterizacién fenotipica y genotipica de Serratia marcescens
proveniente de una unidad de neonatologia en Belém, Para, Brasil,
demuestran que todas las cepas presentan resistencia a la ampicilina,
ampicilina-sulbactam, gentamicina y cefazolina, y mantienen susceptibilidad
a ciprofloxacino y carbapenémicos™®.

Adamson V y cols, presentan en el afio 2012 los resultados de un estudio
llevado a cabo desde julio 2005 a diciembre 2006 en la UCI neonatal del
Hospital Universitario de Tartu, Estonia, donde se identifican como factores
de riesgo independientes para desarrollar infecciones por Serratia
marcescens la edad gestacional, el uso de catéter central y el uso de
antibi6ticos™?.

Dos estudios, realizados en continentes diferentes y publicados en el afio
2013, aportan datos interesantes. El primero de ellos realizado en Argentina
por Merkier y cols, demuestra un incremento significativo de IAAS por
Serratia marcescens desde el afio 2005 al 2007, identificando un brote desde
noviembre 2007 — abril 2008 con una mortalidad del 40%, las infecciones se
asociaron mayoritariamente a bacteremias y gérmenes multirresistentes
portadores del gen blaCTX-M-2%. El segundo, desarrollado en la Clinica
Ortopédica del Centro Clinico de la Universidad de Sarajevo en Bosnia
Herzegovina, detalla las caracteristicas de un brote ocurrido desde enero a
diciembre 2010 donde Serratia marcescens soOlo muestra sensibilidad a
imipenem, meropenem, amikacina, ciprofloxacino, levofloxacino vy
piperacilina/tazobactam™®.

Brito C, tras caracterizar las IAAS en el Hospital de Nifios “Dr. Jorge
Lizarraga” de la Ciudad Hospitalaria “Dr. Enrique Tejera”, en Valencia,
Venezuela durante el periodo en estudio abril — julio del 2013 reporta 133

casos. La incidencia general con aislamiento corroborado bacteriano fue de



5,6%, siendo producidas el 76,5% de las IAAS por gérmenes Gram
negativos, correspondiendo Klebsiella pneumoniae al principal aislamiento,
seguido de Serratia marcescens. Esta Ultima expresé betalactamasas de
espectro expandido en el 73% de los casos™.

Dentro de los agentes etioldgicos de IAAS prevalecen entre las bacterias
grampositivas, Staphylococcus aureus resistentes a meticilina vy
Enterococcus spp. resistentes a vancomicina; y para los gramnegativos
Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumannii multirresistentes, asi
como otros bacilos no fermentadores™.

Sin embargo, las enterobacterias con patrones de resistencia elevados
cada dia estan mayormente implicadas en IAAS''". Por su parte, Serratia
marcescens se ha asociado a brotes de IAAS sobretodo en unidades de
cuidados neonatales, terapias intensivas y mas recientemente en brotes
asociados al uso de agentes antisépticos del tipo clorhexidina acuosa®*%2°.

Las especies de Serratia pertenecen a la familia Enterobacteriaceae y se
caracterizan por producir tres enzimas hidroliticas: lipasa, gelatinasa y
ADNasa. La resistencia a colistin y a cefalotina es otra caracteristica
distintiva. En la actualidad existen catorce especies reconocidas, siete de las
cuales se han aislado en seres humanos. El miembro mas importante es
Serratia marcescens®.

Serratia marcescens constituye una bacteria anaerobia facultativa,
gramnegativa, movil, rara vez fermenta la lactosa y produce una ADNasa
extracelular. El microorganismo esta diseminado en el medio ambiente, pero
no es un componente comun de la flora humana fecal. Dentro de sus
mecanismos de resistencia destacan una B-lactamasa AmpC cromosémica
inducible y plasmidos que codifican resistencia a cefalosporinas, penicilinas,
carbapenémicos y aminoglucésidos?.

Se han establecido definiciones para identificar las IAAS en determinados
sitios del organismo y éstas se basan en criterios clinicos y biolégicos y

comprenden unos 50 sitios de infeccion potenciales. Las IAAS mas



frecuentes son las de heridas quirdrgicas, vias urinarias y las vias
respiratorias inferiores. Y todas éstas se pueden presentar de forma
epidémica o esporadica®’.

Las infecciones pueden ser causadas por un microorganismo contraido
de un individuo a otro en el hospital (infeccion cruzada) o por la propia flora
del paciente (infeccidn endbégena); y en ocasiones pueden ser transmitidas
por fébmites o sustancias recién contaminadas provenientes de otro paciente
(infeccion ambiental). Ahora bien, los factores que influyen en la
manifestacion de las IAAS dependen de las caracteristicas propias del
microorganismo, del huésped y del ambiente hospitalario. Asi, se conoce que
la prevalencia es mayor por gérmenes mas virulentos, en las edades
extremas de la vida, inmunosuprimidos, unidades de cuidados intensivos,
pabellones quirtrgicos y ortopédicos®>*°,

Una elevada frecuencia de IAAS traduce una calidad deficiente de la
prestacion de los servicios de salud. Resulta asi de gran interés conocer la
epidemiologia de las IAAS, no s6lo para comprender su origen Yy distribucion,
sino principalmente para facilitar su control y desarrollar estrategias de
prevencion dirigidas de acuerdo a la prevalencia®®%,

Es asi como los datos aportados por esta investigacion no solo
contribuyen al conocimiento de lo que esta ocurriendo en las distintas
unidades clinicas del hospital con relacion a las IAAS causadas por Serratia
marcescens, sino también, constituyen la base para la planificaciéon de
intervenciones destinadas a mejorar el desempefio del personal para el
control y prevencién de las IAAS conllevando a una reduccion en su
prevalencia, mejorando asi la calidad de atencion de la institucion de salud.

Se plantea para esta investigacion el siguiente objetivo general:

Describir las IAAS causadas por Serratia marcescens en pacientes
ingresados en el Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo” durante el periodo

octubre 2015 - octubre 2016.



Y como objetivos especificos:

1.
2.

Calcular la prevalencia de IAAS por Serratia marcescens.

Estratificar a los pacientes de acuerdo a las caracteristicas edad, sexo
y unidad clinica.

Identificar de acuerdo al sitio anatdmico el tipo de IAAS mas frecuente.
Determinar el perfil de susceptibilidad a los antimicrobianos de la
Serratia marcescens.

Describir los mecanismos asociados a resistencia a los antibiéticos
gue se expresan en los aislamientos de Serratia marcescens.

Conocer la evolucion de los pacientes posterior al diagnoéstico de IAAS

por Serratia marcescens.



METODOLOGIA

Se realizé una investigacion no experimental, retrospectiva, y de tipo
descriptivo.

La poblacion estuvo constituida por todos los pacientes con aislamiento
de Serratia marcescens hospitalizados en las distintas unidades clinicas del
Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo”, desde el 01 de octubre de 2015 al 31 de
octubre de 2016.

La muestra de tipo no probabilistica e intencional, quedd constituida por
99 pacientes que cumplieron con los siguientes criterios de inclusién:
pacientes con ingreso hospitalario mayor o igual a 48 horas o0 egreso
hospitalario menor o igual a 48 horas y aislamiento en muestra biologica
representativa de Serratia marcescens mas signos clinicos de infeccidn
activa. Los criterios de exclusion fueron: casos de colonizacion por Serratia
marcescens, y pacientes no evaluados por algun representante del
Departamento de Infectologia del hospital o de la Comisién de Infecciones
Hospitalarias.

La técnica de recoleccion de datos fue la revision de las historias médicas
qgue reposan en el Departamento de Archivos Médicos del Hospital y la
informacion requerida se descarg6 en un instrumento desarrollado para tal fin
(anexo A). El reporte bacteriolégico emitido por la seccion de Bacteriologia
del Laboratorio Central para describir el perfil de susceptibilidad empleé el
sistema automatizado VITEK 2 siguiendo la recomendacién del fabricante y
los hallazgos se corroboraron a través del método de difusién de disco
realizado en agar de acuerdo a las recomendaciones del Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI). Del mismo modo, para la deteccion de
betalactamasas de espectro expandido (BLEE) y carbapenemasas se
siguieron las recomendaciones del CLSI.



Los datos recopilados se descargaron en una base de datos Microsoft ®
Excel, y a través del procesador estadistico SPSS version 20 se analizaron
mediante estadistica descriptiva empleando medidas de tendencia central y
de dispersion; toda la informacién se represent6 en gréficos.



RESULTADOS

Se ingresaron 3266 pacientes al Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo”
durante el periodo octubre 2015 a octubre 2016, se reportaron 155
aislamientos de Serratia marcescens en muestra biolégica, sin embargo, en
99 pacientes se cumplieron los criterios de inclusion, lo que constituyo la
totalidad de la muestra estudiada, estimandose una prevalencia de infeccidon
del 3,03%.

En 26 de los 99 pacientes, se aislo en mas de una muestra Serratia
marcescens. De la totalidad de la muestra objeto del estudio, el 56,56%
fueron hombres y 43,43% mujeres (Gréfico 1). La media de edad fue de
36,65 afios (0,8 — 95 afos). Destaca el hecho que se registré un brote, dada
el ascenso de la media de los casos, durante los meses de julio, agosto,
septiembre y octubre del afio 2016 (Grafico 2).

Prevalecieron las infecciones en el area de pediatria con 28 casos,
distribuidos de la siguiente manera: 18 en la emergencia, 6 en
hospitalizacion, 3 en oncologia y 1 caso en cardiovascular (FUNDACARDIN).
Continuaron en frecuencia la unidad de Neurologia/Neurocirugia con 20
casos, seguido de la Unidad de Terapia Intensiva de Adultos (UTIA) y
Oficiales Superiores con 9 casos, respectivamente, luego Gastroenterologia
(n=6), Medicina Norte (n=5), Nefrologia (n=4), Medicina Sur (n=3), Trauma
Noreste (n=3), Cirugia Norte (n=3); se registraron 2 casos en Cirugia
Plastica, Oficiales Subalternos y Obstetricia, cada una, y 1 caso en las
unidades de Cirugia Cardiovascular, Familiares y Trauma Sur (Grafico 3).

Con relacion al sitio anatomico, las bacteremias se presentaron en un
64,64%, de éstas se confirmaron 3 bacteremias asociadas a catéter y 2
pacientes en los cuales se aislé de manera simultanea en otra localizacién la
bacteria con el mismo patrén de resistencia, en uno de ellos se aisldé en

secrecion de herida operatoria y en otra paciente que permanecio en la UTIA
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se aislé en secrecidn traqueal y secrecion de herida operatoria. En el mismo
orden de ideas, las infecciones de catéter vascular y las infecciones de sitio
quirargico fueron las otras locaciones donde mayormente se reportd
infeccion con 12 casos cada una. No se presentd ninguna infeccién urinaria
por esta bacteria (Gréfico 4).

Al evaluar la susceptibilidad a los antibiéticos, la mayoria de las cepas
aisladas conserva susceptibilidad a las quinolonas. Con respecto a los
aminoglucésidos, la resistencia a amikacina sélo se mostré en una cepa pero
65 aislamientos resultaron intermedios a éste farmaco, el resto sensibles;
pero con gentamicina en el 65,33% de los aislamientos se demostrd
resistencia (Gréfico 5).

Para los betalactamicos, en aquellos aislamientos en los cuales se probo
ampicilina/sulbactam (90/99) la resistencia fue del 97,77%, para ceftriaxone
(94/99) 71,27%, a ceftazidime (92/99) 71,73%, a cefepime (92/99) 67,39%; a
carbapenémicos sélo en 1 cepa aislada de la UTIA se demostrd resistencia
tanto a ertapenem como meropenem, el resto de los aislamientos mostraron
sensibilidad a éstos farmacos. En el caso de monobactam, se probd la
susceptibilidad para aztreonam en 88/99 cepas conservandose la
sensibilidad solo en 26 cepas (Gréfico 5).

Considerando que Serratia marcescens es productora de Amp-C por
mecanismos inducidos cromosomicamente, en 31 aislamientos se expreso
sb6lo este mecanismo de resistencia y, destaca como 67 cepas fueron
productoras de BLEE y en 1 cepa se expreso carbapenemasas (Grafico 6).
Resultd relevante una cepa, aislada en nefrologia, en la cual se demostré
susceptibilidad solo a cefepime mas no a otras cefalosporinas, conservando
sensibilidad a quinolonas, aminoglucdsidos y carbapenémicos, y aunque en
dicha cepa no se realizé la genotipificacion se presumio se trataba de una
cepa productora de Amp-C de espectro expandido o se haya asociado algun

mecanismo alterno de perdida de porina.
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Durante el periodo en estudio fallecieron a consecuencia de este agente
patdgeno 17 pacientes, 9 mujeres y 8 hombres; primordialmente las muertes
de sucedieron en pacientes bacteriemicos (n=13), en 2 fallecidos se aislo el
patdégeno en el catéter venoso mas no en sangre, y en una paciente con
neumonia asociada a ventilacion mecanica (Grafico 7). En la mayoria de los
pacientes (82,82%) se reportd mejoria clinica tras instaurar tratamiento

antibidtico dirigido. Ningun paciente egreso bajo contraopinién médica.



DISCUSION

En este estudio la prevalencia de IAAS por Serratia marcescens superé a
lo reportado por Soltani J y cols en Iran donde la prevalencia para Serratia
marcescens fue tan sélo del 0,55% tras un afio de observacién®’. Del mismo
modo, la frecuencia fue mayor en hombres que en mujeres contrario a lo
demostrado por Sisirak M y cols'* pero similar a lo evidenciado por Dossi M y
cols®; igualmente la media de edad de los pacientes en esta investigacion
fue menor con respecto a los dos estudios ya citados.

La mayor frecuencia de casos fue en el area de pediatria, 28,28%,
principalmente en pacientes ingresados bajo condiciones médicas, esto a
diferencia de los evidenciado en otros estudios realizados en hospitales
terciarios de distintos paises’’*?®; éste resultado también contrasta con
otras investigaciones donde las unidades de cuidados intensivos pediatricos
y neonatales son las principales areas pediatricas asociadas a brotes**22’.

Serratia marcescens es una bacteria que generalmente esta implicada en
brotes de unidades de terapia intensiva y servicios quirdrgicos, considerando
que en este estudio sigui6 en frecuencia la unidad de
Neurologia/Neurocirugia, seguido de la UTIA, esto es similar a lo descrito en

la literaturat?1*1®

. Sin embargo, llama la atencion que el area de Oficiales
Superiores tuvo una casuistica importante (9,09%) para la Institucion y
aungue los pacientes tenian antecedentes de procedimientos ortopédicos y
neuroquirdrgicos, los aislamientos se obtuvieron mayoritariamente de
muestras de hemocultivos y punta de catéter.

En este sentido, la mayor parte de aislamientos se obtuvieron de
muestras de hemocultivos, similar a lo reportado por Merkier y cols en
Buenos Aires, Argentina®®. Y si bien los siguientes aislamientos mas
prevalentes fueron en punta de catéter y secrecion de herida, los hallazgos

en la literatura contrastan con esta investigacion, pues Faidah y cols en un
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hospital terciario de Arabia Saudita reportaron 2,5% de aislamientos en
catéteres y 32% en secreciones de heridas®. Por su parte, Martinez y cols
tras caracterizar los agentes etioldgicos de infecciones post-quirdrgicas en un
hospital de Valencia, Venezuela, no aislaron S. marcescens?’.

Llama la atencibn como durante el periodo de evaluacion se
documentaron 4 episodios de meningitis por este patdgeno, lo cual es
relevante considerando que Wu Y y cols tras diez afios de revisiébn en un
hospital universitario de Taiwan documentaron 33 casos?®.

En las ultimas dos décadas, las enterobacterias han demostrado una
capacidad excepcional de adquirir, transferir y modificar la expresion de
multiples genes de resistencia a los antibidticos®®. Serratia marcescens es
intrinsecamente resistente a algunas penicilinas como ampicilina,
amoxicilina, a cefalosporinas como cefuroxime y cefamicinas, asi como a
macrolidos, tetraciclinas, nitrofurantoina y colistin®*?°. Los aminoglucésidos,
las fluoroquinolonas y las cefalosporinas de tercera generacion constituian el
pilar del tratamiento de la infeccion por Serratia marcescens, sin embargo, ya
se ha demostrado resistencia a estos agentes™=3+%2,

Con respecto a la susceptibilidad a los antibiticos en este estudio se
reporté 9,37% y 9,57% de resistencia a ciprofloxacina y levofloxacina,
respectivamente, la cual es mucho mas baja con respecto a los resultados de
la encuesta de resistencia antimicrobiana SENTRY, 2009-2012, que registré
tasas de resistencia reducidas a ciprofloxacino (15%) y levofloxacino (11%)
en Serratia marcescens aisladas en unidades de cuidados intensivos
estadounidenses y europeas®. En el mismo orden de ideas, un estudio
realizado de 2008 a 2010 en distintos centros de salud militares demostro
que el 95% de los aislamientos eran sensibles a las fluoroquinolonas,
bastante similar a lo encontrado en esta Institucion®.

Para los aminoglucésidos, la resistencia para amikacina fue del 1,03%
contrario a las altas tasas de resistencias que se han reportado en otros

nosocomios del mundo*3*®2?°: incluso en un estudio nacional llevado a cabo
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en un hospital pediatrico de Valencia, la resistencia para amikacina fue del
18%, es decir, aun las cepas de este estudio conservan buena
susceptibilidad a este antibiético. Con respecto a gentamicina se demostro
resistencia del 65,33% contrario a lo reportado en un estudio saudi donde la
resistencia fue del 31%%.

Se conoce que en presencia de agentes betalactamicos, la expresion de
Amp-C es inducible. Sin embargo, ain en ausencia de betalactamicos el gen
Amp-C es capaz de sufrir una mutacion para producir un estado de
desrepresion excesiva 0 una sobreproduccion  constitutiva de
betalactamasas, conocidos como mutantes deprimidos o hiperproducentes
respectivamente, que demuestran resistencia cruzada a la mayoria de los
agentes Dbetalactdmicos incluyendo monobactamicos y aquellos con
inhibidores de las betalactamasas®. Este hecho se ve reflejado en los
resultados de este estudio donde las cepas mostraron altas tasas de
resistencia para ampicilina/sulbactam, cefalosporinas de tercera y cuarta
generacion asi como aztreonam similar a lo reportado por la mayoria de los
estudiosl'12’13’14'15’17’18'19.

En esta investigacion se identificé una cepa de la unidad de nefrologia
que para las cefalosporinas sélo conservaba susceptibilidad a cefepime,
siendo sensible para amikacina, fluorquinolonas y carbapenémicos, se
planted una probable cepa productora de Amp-C de espectro expandido o
que se haya asociado algin mecanismo alterno de perdida de porina este
hallazgo resulto similar a las cepas identificadas por Yatsuyanagi J y cols en
las areas neuroquirtrgicas de un hospital japonés®.

Para los carbapenémicos, la sensibilidad fue mayor del 98% similar a la
investigacion de Correa R y cols quienes tras caracterizar fenotipica y
genotipicamente las Serratia marcescens de la unidad de neonatologia en un
hospital de Brasil demuestran sensibilidad del 100%'. Aunque a nivel
mundial la susceptibilidad a estos farmacos es buena se han descrito

algunos casos aislados de cepas resistentes a estos farmacos>¢'.
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La prevalencia de BLEE varia, se han observado altas tasas de expresion
en varias regiones, incluyendo Tailandia, Corea del Sur, India, donde se han
encontrado BLEE en 24%, 30%*°, y 33%"° respectivamente. En Venezuela,
Marcano y cols** demuestran en distintos centros de salud de Caracas una
tasa del 50% para Serratia marcescens productoras de BLEE, lo cual es mas
bajo con respecto a esta investigacion donde el 67,67% de las cepas
expresd este mecanismo de resistencia. S6lo 1 cepa resulté productora de
carbapenemasas coincidiendo con los casos excepcionales registrados en el
mund019’36’37.

En esta investigacion la mortalidad asociada fue del 17,17%
principalmente en pacientes cursando con bacteremia, este resultado supera
lo reportado por otras investigaciones entre ellas las llevadas a cabo en Iran,
Estonia y Chile donde la mortalidad asociada fue del 2,15%, 4% y 7,69%,

respectivamente®*"°.



CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Posterior al analisis y discusion de los resultados, se concluye que las
IAAS causadas por Serratia marcescens en el Hospital Militar “Dr. Carlos
Arvelo” se presentaron con mayor frecuencia en hombres y, en los servicios
pediatricos y neuroquirdrgicos. Durante el periodo en estudio, los casos
fueron en ascenso identificandose un brote a partir de julio 2016 hasta el final
del intervalo analizado. Las bacteremias fueron el principal foco donde se
identifico infeccion. Las cepas aisladas expresaron BLEE en su mayoria, sin
embargo, conservaron susceptibilidad a fluorquinolonas, amikacina vy
carbapenémicos, por lo que en el contexto de esta institucion de salud, se
puede considerar dirigir antibioticoterapia empirica con alguno de estos
agentes considerando siempre los riesgos de dafio colateral. La mortalidad
asociada a este agente patogeno fue alta principalmente en adultos.

Se recomienda en primera instancia garantizar la disponibilidad de los
insumos de laboratorio para la identificacion y confirmacion oportuna de
bacterias resistentes; del mismo modo, se recomienda proveer a la institucién
de los recursos necesarios para cumplir las medidas de prevencion de las
IAAS y dirigir estrategias para el control de brotes, algunas de ellas son el
lavado de manos, uso de equipos de proteccion personal, limpieza y
desinfecciébn de superficies y areas, zonas de aislamiento apropiadas,
manejo adecuado de catéteres vasculares centrales y periféricos, normas de
cuidados de heridas operatorias, entre otras. En este mismo orden de ideas,
se deben dirigir talleres y/o charlas de capacitacion del personal de salud en
éste ambito, asi como realizar mayor cantidad de estudios epidemiolégicos.

En vista de la mortalidad asociada a Serratia marcescens resulta
fundamental disponer de manera continua de los antibioticos necesarios para

el tratamiento eficaz de los pacientes infectados por este agente patégeno.
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ANEXO A

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Caso Nro.
Identificacién: Sexo:M__ F._ Edad:
Unidad Clinica:
Tipo de Muestra:
Hemocultivo_ Punta de catéter___ Urocultivo____
Secrecion traqueal Secrecion de herida__ Liquido: Pleural
Abdominal__ Sinovial__  LCR____ Hueso Tejido Blando_
Sensibilidad a los antibioticos:
Quinolonas: Acido nalidixico CIP_ LEV___ MOX_
Aminoglucésidos: AK _~ GEN____ Monobactam: ATM____
Penicilinas: AM__ SAM__ TZP____
Cefalosporinas:CRO__~ COX__ CAZ_  FEP___
Carbapenémicos: ETP IMI MEM_
Otros: TYG____ CL

Mecanismo de resistencia:
Amp-C__ BLEE___ Carbapenemasas_ Otro____

Evolucién:



Mejoria Contraopinion médica Defuncién

Grafico 1. Distribucion de los pacientes de acuerdo a la edad y sexo

215 afios

EHombre
LI Mujer

0-14afos

Fuente: datos del estudio (2015-2016). Autor: Alvarez Y.
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Gréfico 2. Distribucion de los casos de acuerdo a su frecuencia en el periodo

de estudio
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Fuente: datos del estudio (2015-2016). Autor: Alvarez Y.
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Gréfico 3. Distribucion de los pacientes de acuerdo a la unidad clinica
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Fuente: datos del estudio (2015-2016). Autor: Alvarez Y.



Grafico 4. Distribucion de los pacientes de acuerdo al sitio anatomico del

aislamiento microbiologico
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Fuente: datos del estudio (2015-2016). Autor: Alvarez Y.




Grafico 5. Distribucion de acuerdo a la sensibilidad a los antimicrobianos
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Fuente: datos del estudio (2015-2016). Autor: Alvarez Y.



Grafico 6. Distribucion de acuerdo a los mecanismos de resistencia a los
antibioticos

1%
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Fuente: datos del estudio (2015-2016). Autor: Alvarez Y.
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Gréfico 7. Distribucidén de acuerdo al fallecimiento segun la edad, sexo y sitio

anatdmico de aislamiento
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Fuente: datos del estudio (2015-2016). Autor: Alvarez Y.
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