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Resumen

Introduccion: La restriccion programada (RP) de antimicrobianos
puede disminuir selectivamente la tasa de infecciones por determi-
nados microorganismos. En este sentido, los bacilos gramnegativos
productores de B-lactamasas AmpC (BGN-bla,,,,,c) son seleccionados
por el sobreuso de cefalosporinas de tercera generacion (C3G). Estas
bacterias, también adquieren genes y co-producen otras f3-lactamasas,
como las de Nueva Delhi (BGN-blayy,,). Objetivos: Disminuir la
tasa de aislamiento de BGN-bla,,,,c y BGN-blayp,, en cultivos de
pacientes de la UCI luego de una RP de C3G en el marco de un brote
nosocomial por estos microrganismos. Materiales y Métodos: Estudio
cuasi-experimental, previo (P,= 12 meses) y posterior (P,= 12 meses)
auna RP de C3G en un hospital de adultos, donde, en el contexto de
brote mencionado, se aplicaron medidas de control de infecciones
generales. El uso de antimicrobianos se expres6 como “porcentaje de
los dias de tratamiento (%DDT)”/100 camas ocupadas al dia (100-
COD). Se compararon las tasas de aislamiento de BGN-bla,,,c y
BGN-blay,,, en hemocultivos (HC), mini-lavados bronquio-alveolares
(mB) y urocultivos (UC) en la UCIL. Resultados: En P, el consumo de
C3G fue 2,5% DDT/100-COD. Hubo un descenso en los aislamientos
de BGN-bla,,,,c en HC (RR 0,48 [0,2-0,9] p < 0,02) y mB (RR 0,52
[0,3-0,9] p < 0,02), asi como también de BGN-bla,,,,,en HC (RR
8,1 [1,6-39,4] p <0,00). Conclusiones: La RP de C3G se asoci6 con
la reduccion de los BGN-bla,,,,c y BGN-blayp,, en HC, asi como de
los BGN-bla,,,, mB.
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Abstract

Background: Programmed restriction (PR) of antimicrobials can
selectively decrease the rate of infections by certain microorganisms.
In this sense, AmpC B-lactamase-producing gram-negative bacilli
(GNB-bla,,,,c) are selected for the overuse of third generation cepha-
losporins (3GC). These bacteria also acquire genes and co-produce
other B-lactamases, such as New Delhi ones (GNB-blay,,,). Aim: To
decrease the isolation rate of GNB-bla,,,,, and GNB-blayy,, in cultures
from ICU patients after a PR of 3GC. Methods: Quasi-experimental
study, before (P,= 12 months) and after (P,= 12 months) a PR of 3GC in
an adults” hospital. The use of antibiotics was expressed as “percentage
days of treatment (%DOT)” /100 beds occupied per day (100-BOD).
The rates of GNB-bla ;,,,,c and GNB-bla;,,, were compared in blood
cultures (BC), mini-bronchio alveolar lavages (mB) and urine cultures
(UC) in the ICU. Results: In P,, 3GC consumption was 2.5% DO-
T/100-COD. There was a decrease in GNB-bla,,,,, from BC (RR 0.48
[0.2-0.9] p <0.02) and mB (RR 0.52 [0.3-0.9] p < 0.02), as well as of
GNB-blay;,,, from BC (RR 8.1 [1.6-39.4] p < 0.00). Conclusions: PR
of 3GC was linked to the reduction of GNB-bla ;,,,, and GNB-bla,,,
in BC, as well as GNB-bla,,,, in mB from ICU patients.

Keywords: antimicrobial stewardship; third generation cephalos-
porins; betalactamase; AmpC; NDM.
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Introduccion

a estrategia de restriccion programada (ERP) de

antimicrobianos es una herramienta potencial para

disminuir las infecciones por microorganismos
multirresistentes!?. La incidencia de infecciones por
bacterias productoras de B-lactamasas de tipo AmpC
(blay,,c)’, que son seleccionadas por las cefalosporinas
de tercera generacion (C3Q), podria verse influenciada
por una ERP de estos antimicrobianos®>. Por otro lado,
estos microorganismos tienen la capacidad de adquirir
elementos génicos portadores de otras f-lactamasas,
como las metalo-B-lactamasas de Nueva Delhi (blay,,)**.

En este contexto, la creciente resistencia antimicro-
biana en enterobacterias esta siguiendo una tendencia
preocupante a nivel mundial™. Si bien, este presente es
resultante de procesos multifactoriales: prolongacion
innecesaria de los tratamientos antimicrobianos, sobre uso
de antimicrobianos'®!", prescripcion de dosis sub-Optimas
de los antimicrobianos, uso indiscriminado de estos
farmacos en la agroindustria', entre otros; es indudable
el rol que juega, en este escenario, el uso de antibidticos
de amplio espectro®.

En este aspecto, el uso de C3G, fundamentalmente
ceftriaxona (CRO) y ceftazidima (CAZ) ha mostrado a
lo largo de distintos estudios ser un factor de riesgo para
infecciones por enterobacterias productoras de B-lacta-
masas de espectro extendido (blag, zr)'*". Este fendmeno
también ha sido relacionado con el incremento de las
infecciones producidas por enterobacterias productoras
de otras B-lactamasas, tales como las cefalosporinasas
cromosomicas inducibles (bla,,,c)'"*. Estas enzimas se
hayan presentes de manera constitutiva en un grupo
circunscrito de enterobacterias, al cual pertenecen es-
pecies infectantes, tanto en el ambito nosocomial como
extrahospitalario: Providencia spp, Enterobacter spp,
Serratia marcescens, Proteus vulgaris, Proteus penneri,
Hafnia alvei, Morganella morganii, Citrobacter freundii,
Klebsiella aerogenes, entre otras>!%2!,

Asimismo, ha sido descrito el desarrollo de resistencia
intra-tratamiento al utilizar C3G, por medio de fenémenos
dinamicos durante la terapéutica que llevan a la elimina-
cion de casi la totalidad del indculo bacteriano infectante,
excepto las mutantes de des-represion de la bla,,, .

Como se menciond anteriormente, estos microorganis-
mos, a su vez, tienen una extremada facilidad para adquirir
genes moviles portadores de otras f-lactamasas, algunas
de ellas con capacidad de hidrolisis de carbapenémicos
como las blay, .

Por lo expuesto, en nuestro medio, resulta fundamental
comprender cabalmente estos fendmenos a fin de instaurar
estrategias integradas que apunten a restringir el uso de
antimicrobianos de amplio espectro y de uso difundido
(por ejemplo: las C3G) con la finalidad de disminuir la

incidencia de infecciones por bacterias multirresistentes,
las muertes relacionadas a infecciones y el consumo de
antimicrobianos en el &mbito nosocomial.

Nuestra hipotesis radica en que una ERP de C3G
podria disminuir la incidencia de cultivos positivos, no
contaminados (por ende, de infecciones) con aislamiento
de enterobacterias productoras de bla ;,,,c provenientes de
pacientes internados. Como corolario de esta intervencion,
cabria esperar una disminucion secundaria en la incidencia
de cultivos con desarrollo de bacterias que alojan de forma
simultanea carbapenemasas (¢j.: blayp,,) y bla,,,c.

Por lo antedicho, el objetivo primario de este estudio
fue reducir la tasa de bacilos gramnegativos (BGN)
productores de bla,,,,en cultivos positivos, no contami-
nados, provenientes de pacientes de la unidad de cuidados
intensivos (UCI). Fueron analizados los hemocultivos
(HC), urocultivos (UC) y mini lavados bronco-alveolares
(mB). El objetivo secundario fue reducir la tasa de BGN-
blay,,en muestras de este grupo de pacientes.

Materiales y Métodos

Poblacion de estudio

El Hospital de Trauma y Emergencias Dr. Federico
Abete es un hospital universitario ubicado en un municipio
del noroeste de la Provincia de Buenos Aires, Argentina.
Cuenta con 300 camas, de las cuales 34 corresponden a la
UCI. El hospital admite un promedio de 14.400 ingresos
anuales por guardia de emergencias, de los cuales cerca
de 33% corresponden a los servicios quirtirgicos, 57% a
las salas de medicina interna y 10% a la UCL

Debido a la llamativa y elevada incidencia de infec-
ciones por BGN-bla,,, . (Tablas 1y 2) en el periodo
comprendido entre julio de 2016 y julio de 2017, y la
emergencia de infecciones por microorganismos co-pro-
ductores de bla ,,,c y blayp,, (principalmente Providencia
spp.) en la UCI, iniciamos de manera cuasi-experimental
una ERP de C3G en todas las salas del hospital, desde
julio de 2017 hasta julio de 2018.

Implementacion de la estrategia

La intervencion fue disefiada por el Servicio de In-
fectologia, en acuerdo con el resto de los servicios del
nosocomio. La misma consistié en una combinacion de
medidas de restriccion directa de C3G (a cargo del equipo
infectologico tratante) y de capacitacion del resto del
personal del hospital en la adherencia a estas normativas
(tanto de manera informal o “par a par”, como de manera
formal mediante sesiones clinicas y carteleria informativa
disefiada para tal fin). Dicha estrategia fue implementada,
como ya se menciond, en el contexto de un brote de
infecciones por BGN-bla,,,,c y en conjunto con medidas
de control de infecciones generales (implementacion de
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politicas de aislamiento de contacto, limpieza intensiva de
las unidades paciente y el entorno hospitalario, educacion
del personal sanitario, etc.).

La ERP de C3G, iniciada en julio de 2017 y finalizada
un ano mas tarde, incluyd una revision diaria y siste-
matica de todas las prescripciones médicas generadas
en las salas de internacion (incluyendo las unidades
quirargicas, de Medicina Interna y la UCI). En cada
caso, segun criterio del especialista tratante y de las
normativas generadas en este escenario, se procedia al
cambio de C3G por otra opcidn terapéutica ecologica-
mente mas segura (Tabla 3).

Al tratarse de maniobras estandares de cuidado, que
no implicaron accién experimental alguna dentro de los
marcos regulatorios actuales, no se consider6 necesaria
la intervencion de un comité de ética para el desarrollo de
este estudio de campo. A su vez, los datos microbioldgi-
cos evaluados fueron anonimizados mediante un codigo
alfanumérico para preservar la identidad de las muestras.

Recoleccion de datos

Los datos provenientes de los cultivos de los pacientes
de la UCI fueron recolectados desde el sistema infor-
matizado del laboratorio de bacteriologia del hospital
(EPI-DATA®).

Utilizando el porcentaje de los dias de tratamiento
(DDT%) cada 100 camas ocupadas por dia (100-COD)*
se procedi6 al relevamiento del consumo de antimicro-
bianos en las salas generales del hospital (principales
tributarias de pacientes de la UCI). Ya que la metodologia
de recoleccion de estos datos fue manual, se decidio
mensurar el consumo de antimicrobianos s6lo en un
sub-periodo testigo (diciembre de 2017 a febrero de
2018) comprendido dentro de la etapa de intervencion
(julio de 2017 a julio de 2018) (Figura 1). Se midio el
consumo de: penicilina (PEN), amino-penicilinas: amoxi-
cilina (AMX) y ampicilina (AMP), ampicilina/sulbactam

Antimicrobianos

Tabla 1. Aislamientos de hemocultivo de pacientes de la UCI. Periodo pre-intervencion.
n = 141 (de los cuales sdlo se expresan relevos de bacilos gramnegativos)

Microorganismo

BGN-bla ,,c: Serratia marcescens (6), Providencia stuartii (3),
Enterobacter spp. (3), Morganella morganii (2)

Klebsiella pneumoniae

Escherichia coli

Acinetobacter baumannii
Proteus mirabilis

Pseudomonas aeruginosa

% (n)
17 (14)

9,6 (8)

8,4 (7)

7,2 (6)

BGN: bacilos gramnegativos. bla,,,: B-lactamasa cromosémica de tipo AmpC.

Tabla 2. Aislamientos de mini-lavado bronqueo-alveolar de pacientes de la UCI.
Periodo pre-intervencion. n = 115 (de los cuales sélo se expresan relevos de bacilos

gramnegativos)

Microorganismo

Acinetobacter baumannii
Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa

BGN-bla ,,c: Providencia stuartii (7), Serratia marcescens (5),
Enterobacter spp. (3)

Proteus mirabilis

Escherichia coli

% (n)
30 (34)

18,2 (21)

18,2 (21)

13 (15)

BGN: bacilos gramnegativos. bla,,c: B-lactamasa cromosémica de tipo AmpC.

Tabla 3. Recomendaciones para el tratamiento antimicrobiano empirico de las infecciones de origen comunitario que requieren ingreso hospitalario

Escenario clinico TEI pre ERP de C3G TEIl durante la ERP de C3G

NAC Ceftriaxona o ampicilina/sulbactam Ampicilina/sulbactam

NAC con factores de riesgo para P aeruginosa Ceftazidima Piperacilina/tazobactam

ITU complicada Ceftriaxona Ampicilina/sulbactam o piperacilina/tazobactam
Infeccién de piel y tejidos blandos Ceftriaxona + vancomicina Ampicilina/sulbactam + vancomicina

Sepsis sin foco Ceftriaxona Piperacilina/tazobactam o imipenem

Meningitis bacteriana aguda Ceftriaxona? Ceftriaxona®

Infeccién intra-abdominal Ceftriaxona + metronidazol Ampicilina/sulbactam

de amplio espectro es menor a 2% en nuestro medio®?.

TEl: tratamiento empirico inicial. ERP: estrategia de restriccion programada. C3G: cefalosporinas de tercera generacién. NAC: neumonia adquirida en la comunidad.
ITU: infeccién del tracto urinario. *No se recomienda vancomicina como TEl ya que la tasa de resistencia en cepas meningeas de Streptococcus pneumoniae a cefalosporinas
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Figura 1. Implementacion de la estrategia de restriccion programada de cefalosporinas de tercera
generacion. ERP: estrategia de restriccion programada. C3G: cefalosporinas de tercera generacion.
ATM: antimicrobianos. Se analizaron las tasas de hemocultivos, mini-lavados bronqueo-alveolares
y urocultivos con relevo de BGN-bla,,,cy BGN-blay, provenientes de los pacientes ingresados en
UCI antes (pre-intervencion) y durante (intervencion) la ERP de C3G en todas las salas del hospital.
Durante el sub-periodo de relevamiento de ATM se procedio al andlisis del consumo de los distin-
tos farmacos en las salas donde se implementd la estrategia.
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(AMS), piperacilina/tazobactam (PTZ), cefalosporinas
de primera generacion inyectables (C1G) y C3G: CRO
y CAZ, cefepime (FEP), carbapenémicos: ertapenem
(ERT), imipenem (IMP) y meropenem (MER), aztreonam
(ATM), fluoroquinolonas (FQ), tigeciclina (TGC),
fosfomicina (FF), colistin (COL), macrélidos (MCL),
aminoglucdsidos (AMG), vancomicina (VAN), linezolid
(LZD), daptomicina (DAP) y cotrimoxazol (trimetoprim/
sulfametoxazol-TMS).

Anadlisis microbiolégicos

Se incluyeron muestras aptas y no contaminadas,
segun el cuadro clinico del paciente y las caracteristicas
de las muestras segun normas vigentes del Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI)*. Se calcularon
las proporciones (incidencia) de nuevos aislados de
BGN portadores de bla,,,,. cromosémica inducible y
de blayp,,. utilizando como denominador la totalidad de
las muestras con desarrollo bacteriano que presentaron
relevancia clinica.

La identificacion de género y especie bacteriana se
realizaron por medio de métodos nefelométricos auto-
matizados (Phoenix BD®). El analisis de susceptibilidad
antimicrobiana, asi como las pruebas de sinergia se
realizaron por nefelometria estandarizada (Phoenix BD®)
y por métodos manuales de sinergia en placa (método de
Kirby-Bauer) siguiendo los lineamientos vigentes del
CLSI*%,

Se definio la presencia de cepas productoras de bla,,, ¢
en base a la identificacion bacteriana y a la confirmacion
de mecanismo de resistencia en las pruebas de fenotipo

en placa (signo del “halo truncado” entre CAZ-IMP-
PTZ)**. A su vez, a los aislados que evidenciaron
sinergia en placa entre los distintos carbapenémicos y
el acido dietil-amino-tetra-acético (EDTA), se les rea-
lizaron pruebas moleculares (reaccion de polimerasa en
cadena-RPC anidadas) para la confirmacion de blay,),**°.

Anadlisis estadistico

Las variables categoricas se informan con nimero (n)
y porcentaje (%). Para la comparacion se calcul6 la razon
de riesgo (riesgo relativo -RR-) y la reduccion del riesgo
relativo (RRR). Se considero un intervalo de confianza de
95% para todas las determinaciones (ICys,,, entre [ ]) y se
estableci6 un nivel de significancia de 5% (p < 0,05). El
analisis estadistico se realizd con Epi Info® 7.2.

Resultados

Consumo de antimicrobianos durante la ERP de C3G

Durante el sub-periodo testigo de relevamiento de anti-
microbianos, el consumo total de C3G en las salas genera-
les del hospital fue de 2,5 DDT%/100-COD (Figura 1). En
este escenario, el uso de AMS y PTZ predomind dentro de
la familia de los B-lactamicos (a expensas de infecciones
producidas bacterias hiper-productoras de p-lactamasas
de espectro ampliado -blay,,p - y de productoras de
B-lactamasas de espectro extendido -blag; -). El uso de
C3G durante el periodo de intervencion se reservo exclu-
sivamente para los cuadros compatibles con meningitis
bacteriana de origen comunitario. El consumo global del
resto de los antimicrobianos durante el relevamiento se
expresa asimismo en la Figura 2.

Cabe aclarar que no se cuenta con datos concernientes
al consumo de antimicrobianos en el periodo pre-inter-
vencion ya que nuestro estudio se desarrolld en un centro
que, como la mayoria de los hospitales ptblicos de nuestro
medio, carecia de programa de uso racional y optimizado
de antimicrobianos (PROA) y de registros de farmacia
hasta el momento del inicio de la ERP de C3G.

Efecto de la ERP de C3G a nivel microbiolégico

La tasa de BGN-bla,,,,c en HC de pacientes de la UCI
en el periodo pre-intervencion fue de 17% (n = 14). Este
hallazgo, ubica a estos microorganismos como el grupo
de BGN aislados con mas frecuencia (como se expreso
en la Tabla 1). Este hecho resulta sorpresivo teniendo
en cuenta datos provenientes de relevamientos a nivel
nacional®' en los que, en lineas generales, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa 'y Acinetobacter
baumannii fueron los aislados mas comunes de BGN de
pacientes ingresados en unidades criticas.

La incidencia de aislados de BGN productores de
bla,,,c en muestras respiratorias profundas (mB) siguié

Rev Chilena Infectol 2021; 38 (5): 597-604
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una tendencia semejante, teniendo en cuenta que los
mismos se ubicaron dentro de los primeros cuatro grupos
de enterobacterias (Tabla 2) productoras de infeccion
respiratoria baja intra-nosocomial. Esto tltimo, no fue
evidente en muestras de orina debido a que muchas no
significaron aislamientos con valor clinico (bacteriuria
asintomatica en pacientes con otro foco infeccioso).

Luego de implementar la ERP durante 12 meses,
se observo una disminucion significativa en la tasa
de aislamiento de bla,,,, en HC de 17% (14/141) vs.
8,3% (18/378) RR 0,48 [0,2-0,9] p < 0,02, RRR 52,1%
[6,2%-75,5%]. Asi mismo, se observo igual efecto en las
muestras respiratorias profundas, con una tasa de 13%
(15/115) vs. 6,8% (24/351) RR 0,52 [0,3-0,9] p < 0,02,
RRR 47,6% [3,5%-71,5%]. Este comportamiento no
fue evidenciado en las muestras de orina, con una tasa
de cultivos sin variaciones significativas entre ambos
periodos. La misma fue de 2,5% (1/39) vs. 1,9% (3/155)
RR 0,75[0,1-7,1T1p=0,3.

Estos resultados condujeron, de manera esperable,
a un aumento relativo de la tasa de aislamientos de K.
pneumoniae en HC y mB de los pacientes de la UCI
(Figura 3) como compensacion ecologica frente a este
fenémeno microbiolodgico.

Por otro lado, s6lo se produjo una disminucion signi-
ficativa en los aislamientos de BGN-bla,,,,en HC; 7,8%
(6/141) vs. 0,5% (2/378) RR 8,1 [1,6-39,4] p < 0,00,
RRR 87,6% [39,1%-97,5%]. Finalmente, esta tendencia
no se evidencio en las muestras respiratorias profundas,
donde la tasa de cultivos positivos para BGN-blay,,,

1,
s
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fue 6,1% (7/115) vs. 5,1% (19/351) RR 1,5 [0,4-2,6]
p = 0.4; ni en los urocultivos en los cuales la tasa de
BGN-blayy,, fue 2,5% (1/39) vs. 1,3% (2/155) RR 2,0
[0,2-21,3] p=0,4.

TGC | 12,2%
C1G [112,2%
C3G WMl2,5% G
AMG [11112,8%
FQ 003,9%
MCL [ 5,3%
COL I 10,9%
IMI-MER 111,1%
VAN | 128,8%
PTZ TR 80,0%
AMS IR 32,1%

DDT %/ 100-COD

Figura 2. Consumo de antimicrobianos en las salas de Medicina Interna y areas quirdrgicas duran-
te el sub-periodo de relevamiento. DDT%: porcentaje de los dias de tratamiento de cada antimicro-
biano. COD: camas ocupadas por dia. TGC: tigeciclina. C1G: cefalosporinas de primera generacion.
C3G: cefalosporinas de tercera generacion. AMG: aminoglucésidos. FQ: fluoroquinolonas. MCL:
macroélidos. COL: colistin. IMI-MER: imipenem-meropenem. VAN: vancomicina. PTZ: piperacilina/
tazobactam. AMS: ampicilina/sulbactam. Se observa un consumo relativamente bajo de C3G (fle-
cha roja), fundamentalmente ceftriaxona y ceftazidima, en contraste con el resto de los farmacos
utilizados.
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Figura 3. Efecto ecoldgico de la restriccion programada de cefalosporinas de tercera generacion en los aislamientos microbiolégicos de los pacientes de la UCI.
BGN: bacilos gramnegativos. bla,c: B-lactamasa cromosémica de tipo AmpC. A: Luego de implementar la ERP, ademas de observar un descenso en la tasa de aislados
de BGN-bla,c, se observa una compensacion en las muestras de hemocultivos en la cual el nicho dejado por estos microorganismos es ocupado (de manera predecible)
por otros BGN més cominmente aislados en las UCI de hospitales generales, como K. pneumoniae y A. baumannii. B: Del mismo modo, en las muestras respiratorias
profundas, se hace evidente la ocupacién de este “espacio ecoldgico” por microorganismos que frecuentemente generan cuadros infecciosos respiratorios en pacientes
criticos (como A. baumannii, P aeruginosa y K. pneumoniae). Cabe remarcar, que si bien se produjo un descenso en la tasa de relevo de los BGN no fermentadores de la
lactosa (A. baumannii y P aeruginosa); en suma, con K. pneumoniae, compensan microbiolégicamente el descenso significativo de los BGN-bla .
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Discusion

En nuestro estudio, la ERP de C3G (fundamental-
mente CRO y CAZ) en el medio hospitalario se asocio
a la disminucion de la tasa de cultivos con relevamiento
de BGN-bla,,,,c. Al mismo tiempo, esta herramienta
presenta similar impacto en la tasa de HC con aislamiento
de BGN-blay,,

No existen, a la fecha, experiencias en la literatura
médica que hayan tenido como diana principal los mi-
croorganismos co-productores de ambas enzimas, si bien,
en este sentido, cabe mencionar estudios similares como
los de Tangden y cols.!® y Nadrah y cols.!” que intentaron,
mediante la restriccion en el consumo de C3G, disminuir
la tasa de infecciones por bacterias productoras de blag, ;
siendo que ninguno de dichos trabajos logr6 alcanzar el
objetivo. Probablemente, esto pudo deberse en parte, a que
las enterobacterias portadoras de blay, ;- tienen un origen
mixto (comunitario y nosocomial) >34y, por lo tanto, la
restriccion de un solo grupo de antimicrobianos no haya
sido suficiente para lograr el resultado esperado. No obs-
tante, las experiencias antes mencionadas, y al igual que
en nuestro caso, fueron llevadas a cabo en ¢l contexto de
brotes nosocomiales, lo cual, motivé a adoptar medidas
multimodales en forma simultanea (fundamentalmente
en control de infecciones) que significaron sesgos en los
resultados finales. Paralelamente, trabajos como el de
Knudsen y cols.**, lograron el objetivo planteado cuando
la medida fue apuntada a cepas de origen intrahospitalario
de K. pneumoniae co-productoras de blag, pp y bla,,c.

Por lo expuesto, consideramos que nuestra estrategia
pudo ser exitosa, contextualizando que el efecto de la
medida no debe ser evaluada sin tener en cuenta que:
(1) la restriccion de antimicrobianos fue en el marco de un
brote hospitalario, lo cual impulsé concomitantemente a la
aplicacion de precauciones de barrera y educacion formal
en control de infecciones (que si bien estaban presentes
previas a nuestra intervencion, pudieron verse reforzadas
durante la misma); (ii) la presencia de una estructura del
tipo PROA en la institucion pudo suponer un factor que
no sdlo haya condicionado el bajo consumo relativo de
C3G, sino también, el uso de otros antimicrobianos (lo
cual pudo tener un efecto aditivo sobre la tasa de aisla-
mientos de BGN-bla,,,,c); y (iii) debido a lo incipiente
de la estructura PROA y la falta de registros en farmacia,
la modalidad de relevamiento de datos fue utilizando
un sub-periodo testigo durante la intervencion, lo cual
quita la posibilidad de realizar un analisis comparativo
con los periodos previos, tanto al relevamiento (es decir,
previo a diciembre de 2017), como anteriores a nuestra
intervencion (antes de julio de 2017), 1o que puede no dar
cuenta de forma completa del impacto de la restriccion de
las C3G. Complementando lo previamente mencionado,
cabe destacar que la vision periférica de la problematica

(restringiendo el uso de antimicrobianos puntuales en todo
el hospital para lograr un cambio ecologico en la “unidad
diana”, que en este caso fue la UCI) y en el hecho de que
tanto los BGN-bla,,,, como los BGN-blay;,, provenian,
a las claras, del medio nosocomial (ya que la tendencia
microbioldgica de nuestro centro no era equiparable con
la nacional)*, fueron dos cuestiones que sin lugar a dudas
influyeron positivamente en los resultados obtenidos.

Resulta imposible observar el efecto de nuestra medida
sin mencionar sus “efectos colaterales”. Es asi, que en el
periodo de intervencion hubo un aumento relativo en la
tasa de aislamiento de K. pneumoniae (HC) y una dismi-
nucion relativa en la tasa de P. aeruginosa 'y A. baumannii
(mB). Sin embargo, de manera esperable, estos hallazgos,
nos ubicaron en un escenario microbioldgico similar al del
resto de las instituciones nacionales®. Esto resulta en un
“dafio menor”, entendiendo que las opciones terapéuticas
para estos microrganismos son mas accesibles en compa-
racion a los farmacos disponibles para el tratamiento de
BGN co-portadores de bla ,,,c y blayp,(donde posible-
mente, a pesar de la falta de evidencia clinica robusta, las
combinaciones de nuevos inhibidores de carbapenemasas
como avibactam, relebactam o vaborbactam asociados con
aztreonam, sean la opcion terapéutica mas adecuada)’.

El presente trabajo, que se desarroll6 en un escenario de
vida real, sugiere la utilidad de estas estrategias integradas
de manejo institucional de antimicrobianos cuando son
llevadas a cabo por un equipo multidisciplinario entre
las distintas areas de un nosocomio y con un objetivo
especifico y concreto. Para ello, fue fundamental entender
a las salas abiertas (Medicina Interna y salas quirtrgicas)
y las unidades cerradas del hospital como sistemas semi-
permeables de intercambio constante de pacientes, donde,
una medida tomada fuera de las areas criticas tendria
impacto microbiologico en las mismas. Por otro lado,
resulta interesante, considerar a la presente experiencia,
como una evidencia clara de que el manejo nosocomial de
antimicrobianos frente a problemas especificos no signifi-
canecesariamente el uso de antimicrobianos dirigidos o de
mayor espectro. Siguiendo esta linea, consideramos vital
entender a la gestion de los antimicrobianos en entornos
de recursos limitados (como el nuestro) como una accion
global que implica medidas de control de infecciones,
adicion de nuevos antimicrobianos para el disefio de
esquemas empiricos iniciales; pero no menos importante,
la restriccion estratégica de determinados farmacos.

Por tultimo, se comenta el hecho de que mas de una
muestra pudiese haber correspondido al mismo paciente
(por ejemplo: hemocultivos positivos en infecciones
persistentes, infeccion urinaria bacteriémica o neumonia
asociada a ventilacion mecanica bacteriémica), lo que
puede suponer una debilidad implicita de la naturaleza
de nuestro estudio. No obstante, es crucial, remarcar que
nuestra intervencion fue desarrollada en un entorno publi-
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coy de la vida real, que ilustra la practica cotidiana actual
en nuestro contexto y pone en valor, indudablemente, la

evidencia hallada.

Conclusiones
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OJOS EN PANDEMIA*

Los ojos no mienten. Y veo muchos de ellos por estos dias.

Mas alla de la calidad de sus mascarillas o de su cantidad de EPPs, los veo amables, asustados, irritables
y a ratos, esperanzados. Gigantes cuando suena la alarma del REA, aliviados cuando se enteran de un alta,
pequefios con los cambios de turno, sencillos organizandose para almorzar en el casino.

No veo muchos gestos ni maquillajes, pero veo cansancio acumulado y nobles intenciones.

Y vuelvo a recordar... Los ojos no mienten.

Y seguiré viendo muchos de ellos, los dias que estan por venir. Aprenderemos a sonreir con ellos.

FJ, un susurro en la madre del viento

*Mencion Honrosa en el Concurso de Cuentos: “Yo, el COVID y la Seguridad del Paciente en 100 palabras”. Fundacion
para la Seguridad del Paciente, Chillan, Nuble, Chile. 2021. Reproducido con autorizacion de los Editores.
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