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RESUME N

Infroduccidn: La incidencia de infecciones nosocomiales producidas ron utilizando el antibiograma por difusién siguiendo hs normas del
por enteroco®s vancomicineresistente (EVR) se ha ido incrementan NCCLS. La tipifi caim nolecular se realizé enldetroforesis en Cam
do marcadamente en lostiflos afios. Los pacientes hospitalizados en po Pulsado (PFGE)Resultados: Se estudiasn 168 hispados recta
las unidades de cuidados intensivos presentan alto riesgo de adquiriles sin aikamiento de EVR en los pacientes internados lenUCI (95
infecciones nosocomides debido a la severidad de las enfermedades entre 2000-2002 y 73 entre 2002-2003). En octubre 280@tect6 la
de base, el uso de antimicrobianos de ampij@atro, mayor nimero  colonizacién de 8 pacientes por EVR. La realizacion PFGE determind

de procedimientos invasios yla prolorgada internacién.Objetivo: que los EVR se encontraban géticamente rdacionados correspon-
Este estudio describda experiencia de 3Ji@s enla viglancia defn- diendo a distintos subtipos del clon B, sugiriénddsediseminacién
terococcus faecium vancomicino-resistente y colonizacion de pacien  clonal delmismo. A prtir de la colonizacién sestrumenté la bus
tes internados en una unidad de Cuidados Intensivos (UCMate- queda sistematica de EVR en hisopados rectales en los pacientes que

rial y Métodos: Lugar: el estudio se realizo déa UCI del Sanatorio  ingresaban ala undad derivados de otras instituaies, los que reei
Trinidad Palermo. Vigilancia: desde 2000 a agosto de 2002, se realiz6 bian atibiéticos por mis de 5 d§ y en los que nternacion sepro-
la vgilancia de hisgados rectales a través deortes cuatrimestrales longaba por mas de 3 seman®@onclusién: la implenentacion de
en los pacientes internados; entre 2002 a octubre de 2003 se incor las medidas de control de infecaies y ddas estrategias de vi¢an-
poré la busqueda en pacientes deridas desde otras institucioes y cia para la disemina®n de lospacientes colonizados,puede facilitar
la implementacion de los aislamientos de contacto, hasta descartar lel control dda diseminacién de EVR dentro de una institucion.
presencia de EVR. En octubre s#etect6 la coloniza®n en $acien- Palabras clave: Enterococcus faeciu m vancomicino-resistente,
tes. Técnica microbioldgica se realizaron sembranddas muestras en colonizacién, UCI.

agar sangre bi$ esculina zia. Las prubas de sensibilidad se realiza

ABSTRAC T

Experience in surveilance, egdemiology and colonizaion wih vancomyci-
resistant Enterococcus faeciun n an Intensie Car Unit

Introduction: The incidence of nosocomial infections produced tes. Antibiotic susceptibility testing was performed by the disk-diffu
by vancomycin-resistant Enterococcu s faecium (VRE) ha clearly in sion technique according b the methods defi e ty NCCLS Pulsed
creased over the last few years. Patients in intensive care unitsear fi @l gd electrophoresis (PFGE) wa performed fa molecular tipyfi
at higher risk of acquiring thé kind of infections because of the se- cation. Results: Ore hundred ard sixty eight perirectal swabs were
verity of ther underlying diseases the extensive us of broad-spec- tested negative fa VRE (% h the fi tsperiod ad 7 h the second
trum antimicrobial agents, the increased number of invasive proece  period). In October 2003, 8 patients tested poséi The PFGE deter
dures and prolonged hospital stayObjective: This study describs mined that the VRE found were genotypically related and belonde
the changes in the surveillance methods for the detection of celo  to different subtypes of clon B, suggesting horizontal transmissian
nization with VRE over a 3 year perioMethods: Setting: the stu Regarding these results, systematic perirectal swabbing wa imple-
dy was performed in the Intensive Care Unit at the Sanatorio Ttini mented in all incoming patients derived from other institutions, &/
dad Palermo. Design: In a fi rst period (from 2000 to August 2002 patients receiving broad-spectrum antimicrobial treatment fa more
the surveillance wa mack by sampling perirectal swabs of the hos- than 5 days ard thos patients whos hospital-stay wa longe than
pitalized patients every 4 months h a second period (fran 20@ b 3 weeks.Conclusion: the use of measures and surveillance strate
October 2003 the incoming patients derived fran othe institutions gies for infection control can smooth the progress of the spreadin
were also swabbed and thostested positivewere isolded according of VRE in ahealth care facility.

to the guidelines of contact ard standard precautions. Bacteriologi c Key words: vancomycin-resistant Enterococcus faeciu m, coloni-
methods: the samples wee cultured in bile-esculine-azide agar pfa  zation, ICU.
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Introduccion

El surgimiento de la resistencia de las bacterias gram
positivas a los antibidticos tradicionales ha sido uno
de los grandes problemas de las tltimas décadas, en
todo el mundo. Esto ha sido demostrado cond cepas
de adquisicién intrahospitalarias deS. aureus metici-
lino-resistente (MRSA) que, Gltimamente, se han &-
tendido a cepas adquiridas en la comunidad." Poste-
riormente, surgio la resistencia d&treptococcus pneu-
moniae, a penicilina y macrélidos. El uso intahospi-
talario de cefalosporinas, selecciona cepas de ente-
rococos (E. faecalis y E. faecium) que se constituyen
en un aspecto etioldgico frecuente de las infecciones
nosocomiales. Con el uso masivo de vancomicina, a-
querida para tratar las infecciones nosocomiales por
S. aureus multirresistentes, surgieron cepas de ente-
rococo resistentes a vancomicina (EVR)*

Desde el primer aislamiento clinico de enteococo
resistente a vancomicina (EVR), descripto en 1988°
la prevalencia del mismo se ha incrementado en e 1
mundo. En Estados Unidos en 1990, el National No-
socomial Infections Surveillance System (NNISS) ro-
tificaba una resistencia menor al 5% de EVR aumen-
tando entre el 20% - 30% en el afio 2000.*

En Arge ntina se aisl6 el primer caso en 1996
Desde entonces, EVR ha e mergido como cepas co-
lonizantes o infectantes en varios hospitales siend o
la prevalencia notificada de 0,9% en 1998, 1,6% e n
1999 Y 2% en 2000.°

Las infecciones producidas por enterococos va n-
comicino-resistentes se asocian a mayor morbilidad,
a altas tasas de mortalidad, a tratamientos mds cos-
tosos e impactan en el control y prevencion de infec-
ciones nosocomiales.”

Otra implicancia de estos microorganismos resis-
tentes es la transferencia de material genético a pa6-
genos mas virulentos comoStaphylocoaus aureus de-
mostrada en condiciones experimentales® En el afio
2002, en Michigan y Pennsylvania, se documentaron
2 aislamientos clinicos deStaphylocoaus aureus resis-
tentes a vancomicina conteniendo el gewan A prove-
niente de enterococo vancomicino-resistenté”*

Los pacientes hospitalizados en las unidades d e
cuidados intensivos presentan alto riesgo de adquirir
infecciones nosocomiales debido a la severidad de la
enfermedades de base, el uso de antimicrobianos de
amplio espectro, el mayor nimero de procedimien-
tos invasivos y la internacién prolongada.'>**

En 1994, la Universidad del Hospital de Virginia
(University of Virginia Hospital), introdujo un pro-
grama de vigilancia activa de EVR a través de hiso-
pados rectales para identificar a los pacientes de al-
to riesgo colonizados por este patdgeno.”

En 1995, el Comité Asesor de Précticas en el Control
de Infecciones Hospitalarias (Hospital Infection Ca-
trol Practices Advisory Comité) public las recomen-
daciones para prevenir la diseminacién de vancomi-
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cino-resistencia." Ellas incluyen el uso prudente de
vancomicina, la educacion del personal acerca de la
epidemiologia de EVR, precauciones en el aislamiento
y manejo de los pacientes colonizados e infectados

Existen evidencias que las infecciones causada s
por EVR pueden reducirse a través de la vigilancia
rutinaria en los pacientes de alto riesgo infectadoso
colonizados y las medidas de aislamiento."*

El objetivo de este trabajo fue describir la estrategi
de vigilancia activa de Enterococcus faecium vanco-
mino-resistente (EVR), la colonizacion de paciente
internados en una Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI) y las medidas en el control de las infecciones
nosocomiales implementadas en la Institucién.

Material y métodos

Lugar:el estudio se realizé en el Sanatorio Trinidad
Palermo, institucion privada polivalente que cuen-
ta con 120 camas. La Unidad de Cuidados Intensivos
cuenta con 26 camas divididas en 2 unidades de 14y
12 camas, respectivamente. La internacién de los p-
cientes es polivalente (UCI postoperatia, médica, de
CICV y de recuperacion cardiovascular). La tasa de
ocupacion es superior al 90%. El teal de pacientes -
gresados durante el afio 2002 fue de 1.746 y en 2003
de 1.844. El total de paientes en ARM fue de489 en
2002 (35% de dias cama) y de 493 en 2003 (37% de
dias/cama). La estadia promedio fue de 4,8 en 2002
y de 5,2 en 2003. El APACHE al ingreso promedio fue
de 13,5 en 2002 y de 13,9 en 2003. El TISS promedio
del 2002 fue de 27,9 y el de 2003 de 28,2.

Vigilancia epidemioldgica: la busqueda de EVR
en los pacientes hospitalizados en la UCI, se dividio
en dos periodos. A partir del mes de noviembre del
ano 2000, se comenzo a realizar cortes de prevalen-
cia de EVR a través de hisopados rectales cada 4 me-
ses a los pacientes internados en la UCL"”

En el afio 2002, se incorpord a dicha vigilancia la
realizacion de hisopados rectales a los pacientes qwe
ingresaban ala UCI p rovenientes de otras instit u-
ciones, implementando el aislamiento de contacto,
segtin las recome ndaciones del CDC (Centers fo r
Disease Control and Prevention, Atlanta, GA) ha s-
ta descartar la presencia de EVR."®

Técnica microbioldgica : los estudios mic robio-
légicos se realizaron sembrando las muestrase n
agar bilis esculina azida con el agregado de 6 mg/I
de vancomicina y en caldo parpura de bromocresol
azida (Merck), subcultivando este dltimo a las 24hs
en agar base sangre con el agregado de un disco de
3oug de vancomicina.'>***"*»*3

Los microorganismos aislados fueron identificados
siguiendo un esquema de pruebas bioquimicas pro-
puesto por Facklam y colaboradore?' Las pruebas de
sensibilidad se realizaron utlizando el antibiograma
por difusion siguiendo las normas del National Cm-
mittee for Clinical Laboratory Standards.”
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La técnica de tipificacion molecular emplead a
fue Electroforesis en Campo Pulsado (PFGE) en un
equipo CHEF-DRIII, la enzima de restricc i6n usa-
da fue Smal y realizada en el Serv icio Antim icro-
bianos, Instituto Nacional de Enfermedades Infe c-
ciosas, ANLIS “Dr. Carlos G. Malbran”.

Control y prevencion de in fecciones: la insti-
tucion desarrolla un programa de control y preven-
cion de infecciones nosocomiales desde el afio 1997
El mismo es llevado a cabo por médicos infect 6lo-
gos y la enfermera en control de infecciones. De s-
de el afio 2000, el programa realiza la vigilancia del
consumo de los antibidticos y en 2002 se incorp o-
16 el uso restringido en la UCI de algunos antim  i-
crobianos (vancomicina, carbapenemes y piperaci-
lina-tazobactam).

Resultados

Desde noviembre de 2000 hasta agosto de 2002 se
estudiaron 95 hisopados rectales sin detectar presencia
de EVR en los pacientes hospitalizados en la UCI.

Ante la internacion de pacientes con EVR deriva-
dos desde otras instituciones, se comenzd con la bis-
queda sistematica de EVR. Desde agosto de 2002 ha-
ta octubre de 2003 se evaluaron 73 hisopados recta-
les sin la deteccion de este microorganismo.

Caso A: paciente de sexo masculino de 78 aflos,
diabético, obeso, ex tabaquista, hipertenso y con -
suficiencia renal. El paciente habia recibido multiples
esquemas antibioticos, entre ellos: vancomicina, in
penem, metronidazol, ciprofloxacina, levofloxacina,
cotrimoxazol, ceftazidi ma, minociclina y piperaci-
lina-tazobactam. Ingresé al Sanatorio el 25/9/03 con
diagnéstico de diarrea aguda. Se le realizé la busqe-
da de EVR con resultado positivo y se le indicé el ai
lamiento de contacto. La tipificacion molecular fue
VRE M4523 que pertenecia al tipo clonal A

Se realizaron los cultivos de vigilancia en todo s
los pacientes internados en la UCI y se detecta ron
8 pacientes coloniza dos con Enterococcus faecium .
Todos los cultivos tuvieron el mismo
antibiotipo.

La cepa deEnterococcus faecium mos-
trd resistencia a vancomicina, teicopldn
na, ampicilina, alto nivel de resistencia a
estreptomicina y fue sensible sinezolid,
cloranfenicol, quinupistin/dalfopristin,
minociclina, no presentando alto nivel
de resistencia a gentamicina

Caso B: en uno de los pacientes co-
lonizados, la tipifracion molecular fie

-
-
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Figura 1. Corrida elec-
troforética (PFGE) de
los 4VRE.

VRE M4522, tipo clonal B3.

Con los resultados obtenidos de la
tipificacion molecular, se determind
que los casos A y B no se encontaban
relacionados genéticamente.

El altimo corte de vigilancia (cua-

MEDICINA INTENSIVA

16

S O RIGINALE S

trimestral ) habia sido realizad 0 a mediados de ma-
yo de 2003 y las co lonizaciones se detectaron el 1 °
de octubre de 2003. Por lo tanto se evaluaron a los

pacientes que pudieron ingresar a Terapiaa pa r-
tir de la fecha del corte hasta la fecha de la ¢ oloni-
zacion. Se detectd en ese periodo que uno (caso C)

de los 8 pacientes colonizados habia ingresado a la

UCI el 7/9/03.

Caso C: paciente mujer de 74 afodyipertensa, con
reemplazo de valvula mitral por endocarditis infec-
ciosa en el afo 1993 y de véalvula adrtica por insufi-
ciencia adrtica. Estuvo internala 2 meses previame-
te a la internacion en el sanatorio. Recibi6 tratamie-
to con los siguientes antimicrobiane: clindamicina,
ceftazidima, ampicilina-sulbactam, piperacilina-ta-
zobactam, vancomicina, imipenem, metronidazol,e
foperazona-sulbactam y minociclina. La tipificacién
molecular fue VRE M4563, tipo clonal B1

Se estudi6 la relacion clonal s6lo en 4 de los 8 ca-
sos detectados.

Los VRE M4522, M4563 y M4564se encontraban
genéticamente relacionados y pertenecian a distin-
tos subtipos del clon B: B3, B1, B2, respectivanente.
El VRE M4523 pertenecia al tipo clonal A.

En los pacientes colonizados con EVR se imple-
mentaron los aislamientos de contacto, que incluge-
ron: habitaciones individuales, uso de camisolin y de
guantes limpios, retirarse los guantes y el camisolin
en la habtacion del paciente e inmeditamente lavar-
se las manos; después del lavado de manos no tocar
las superficies de la habitacién del paciente, establecer
los elementos no criticos (estetoscopio, termdmetro,
tensiometro) para los pacientes colonizados por EVR
y no utilizarlos con los otros pacientes. Dado que los
pacientes con EVR pueden permanecer colonizados
por largos periodos, las medidas de aislamiento se
mantuvieron hasta el egreso de los mismos.

Discusion

En los dltimos ailos se ha documentado el aumento
de la resistencia antimicrobiana.** Uno de los micro-
organismos que emergié como patogeno problema fue
EVR, con implicancias en el tréamiento y en las med-
das de control y prevencién de infecciones a fin de efv
tar su diseminacién.

Estd ampliamente demostrado que los pacientesri-
ternados en las unidades de cuidados intensivos pre-
sentan alto riesgo de colonizarse o infectarse por mi-
croorganismos multirresistentes. En un estudio real-
zado por el Grupo Argentino de EVR, coordinado por
el “I. Malbran”, en 30 hospthles de nuestro pais obse-
varon que las cepas de EVR provenian en el 77% de los
casos de pacientes colonizados y que la mayorifa (46,5%)
de los aislamientos se produjeron en las UCF®

El reservorio primario para laiseminacion de EVR
en una institucion de salud es la colonizacion gastnoi
testinal asintomética de los paciented’® Estd claramen-
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te demostrada la transmisién cruzada a través de las

manos contaminadas del personal, los objetos inani-

mados y la transmisién de paciente a paciente’

En este estudio se demostr6 que los VRE M4522,
M4563 y M4564 pertenecian a distintos subtipos dé
mismo clon: B3, B1 y B2, respectivamente. Por lo ta-
to, se podria sugerir la diseminacién clonal de VRE
del tipo B en nuestra institucion. Se considerd qu e
el caso C (VRE M4563) fue el aislamiento primario
que se instal 6 en la UCI y que produjo la disemina-
cion horizontal y no el caso A.

La diseminacién de EVR es multifactorid"” e inclu-
ye: el incumplimiento de las precauciones decontac-
to,"” la exposicién a los agentes antimicrobianos u
que al erradicar la flora intestinal normal se facilita
la instalacién de EVR***y que los pacientes coloni-
zados actdan como potenciales reservorios >

Para limitar la diseminaci 6n de EVR se debe n
focalizar los esfuerzos en cumplir con las medidas
de aislamiento,** la apropiada higiene de las manos
y limitar el uso de antibiéticos .** Es por ello que el
programa de control y prevencion de infecciones &
la institucion implementd la ficha de restriccion del
uso de antimicrobianos en la UCL.

La vigilancia activa de pacientes de alto riesgo de
EVR previene nuevas colonizaciones e infecciones.™
Por lo tanto, a partir de la colonizacion de pacie n-
tes con EVR, se instrument6 desde octubre de 2003,
que la vigilancia para la busqueda de EVR en his o-
pados rectales se realizaria:
1.Enaquello s pacientes que ingresaban a UCI de-

rivados de otra institucion,

2. En aquellos que permanecian en la unidad trat a-
dos con vancomicina, clindamicina y cefalospo-
rinas de 3ra generacion por mds de 5 dias®***%

3. Enlos pacientes cuya internacion se prolong  a-
ba por més de 3 semanas.”

En el caso de pacientes colonizados con EVR, se
realizaron hisopados rectales semanalmente a todos
los pacientes que internados en la Unidad hasta no
detectar ningun paciente nuevo durante un periodo
de 3 semanas consec utivas. Posteri ormente la fre-
cuencia se reduce a efectuarlos mensualmente ha s-
ta el egreso de los pacientes.**

En los pacientes colonizados con EVR se implema-
taron los aislamientos de contacto hasta el egreso de los
mismos, segiin las recomendaciones para prevenir la
diseminacién de vancomicino-resistencia del Hospital
Infection Control Practices Advisory Committee.'

Con estas medidas se controld la colonizacién de-
tectada. Desde la implementacion dela vigilancia in-
tensificada en los pac ientes de UCI, se aislaron p a-
cientes colonizados pero no se ha observado disemi-
nacion horizontal entre los mismos.

Esto ha sido demostrado en algunos estudios en
donde la implementacion de la vigilancia activa en
los pacientes de alto riesgo para EVR previene nue-
vas colonizaciones e infecciones y que, asociado a ls
medidas de aislamiento, reduciria la transmision ho-
rizontal de EVR en una institucién.™

Dado el alcance mundial del problema de las rés-
tencias bacterianas es necesario el control de estasi-
croorganismos multirresistentes y la prevencién de la
aparicion de nuevas cepas resistentesCon el objetivo
de controlar la infeccién nosocomial de microorgasi
mos resistentes, es necesaria la difusion y el cumpli-
miento de las medidas especificas de aislamiento.
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