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Resumen

Objetivo: identificar los microorganismos que colonizan la orofaringe de los pacientes con ventilacion
mecénica de la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP) del Hospital Universitario de Neiva.

Materiales y Métodos: estudio descriptivo de tipo prospectivo. Los pacientes hospitalizados en la UCIP
en el periodo comprendido entre el 1 de julio y 31 de diciembre de 2006, a los cinco dias de ventilacién
mecéanica, se les tomé muestra de secrecién endotraqueal, y siguiendo métodos microbioldgicos
estandar se establecio el nimero de unidades formadores de colonias por mililitro (UFC/ml); con méto-
do MicroScan se identificaron los microorganismos y la susceptibilidad antibidtica. La resistencia por
betalactamasas de espectro extendido (BLEE) fue determinada por técnica fenotipica de acuerdo al
CLSI (Clinical and Laboratory Standard Institute), y para el estudio de las carbapenemasas se emplearon
los métodos descritos por Hodge y de doble disco. Como control de calidad se utilizaron cepas ATCC
(American type culture collection). Los datos fueron procesados en EPI INFO version 3.4.1.

Resultados: 30 pacientes fueron estudiados con edades entre 0 y 12 afios, sin diferencia de sexo, en su
mayoria remitidos de otros centros hospitalarios de fuera de la ciudad de Neiva, la mitad con tratamiento
antibiético previo. 22 de los 30 pacientes dieron cultivos positivos con recuentos inferiores a 106 UFC/ml;
en 15 cultivos se aislaron gérmenes Gram negativos, principalmente del género Pseudomonas, seguido
de enterobacterias y se obtuvieron dos aislamientos de Candida sp. Las enzimas BLEE fueron aisladas
en dos de los seis aislamientos de enterobacterias. Carbapenemasas y metalobetalactamasas no fueron
encontradas. El 30% de los pacientes tuvieron diagndstico clinico de neumonia asociada a ventilador
(NAV). Los microorganismos con BLEE se detectaron en pacientes con NAV clinico. La mortalidad en los
pacientes con NAV fue del 22%.

Discusion: en la UCIP del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva, una buena
parte de los pacientes con ventilacion mecanica son colonizados especialmente por bacilos Gram
negativos multirresistentes; por tanto se requiere monitoreo permanente de la dinamica de la resistencia
para evitar su propagacion.
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Abstract

Objective: to identify which kind of microorganisms colonize the oropharynx of patients with mechanical
ventilation of the Pediatric Intensive Care Unit (PICU) of the University Hospital in Neiva.

Materials and Methods: this is a descriptive prospective study. Patients were hospitalized in PICU in the
period between July 1 to December 31 on 2006, a sample of endotracheal secretion was taken at the five
day of mechanical ventilation and microbiological standard methods were followed, the number of colonies
forming units obtained (CFU/ml), and microorganisms with their antibiotic susceptibility were identified
with MicroScan method. The resistance for extended-spectrum R-lactamases (ESBLs) was determined
by phenotypical technique according to the CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute), and to
study carbapenemasas the methodology described by Hodge and also double disk. As control of quality
stumps ATCC (American type culture collection) was used. The data were processed in EPI INFO version
34.1.

Results: of 30 patients studied with ages between 0 and 12 years, without sex difference, the majority of
them were remitted from other hospital centers outside of the city of Neiva. Half of them with previous
antibiotic treatment. 22 of the 30 patients gave positive cultures with inferior recounts to 108 CFU/ml; in 15
cultures Gram-negative germs were isolated, mainly Pseudomonas sp, followed by Enterobacterias and
two isolations of Candida sp were obtained. The ESBLs enzymes were isolated in two of the six Enterobacteria
isolations. Carbapenemases and metalo-betalactamases were not opposing. 30% of the patients had
clinical diagnostic of ventilator-associated pneumonia (VAP) but cultures didn’t have significant recounts.
The microorganisms with ESBLs were detected in patient with clinical VAP. The mortality in patients with
VAP was 22%.

Discussion: in the PICU of the University Hospital Hernando Moncaleano Perdomo of Neiva, a good
number of the patients with mechanical ventilation are colonized especially by multidrug-resistant gram-
negative bacillus; therefore permanent surveillance of the dynamics of the resistance is required to avoid
propagation.
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Investigacion de la cual se origina el articulo

Prevalencia de bacilos Gram negativos productores
de Betalactamasas de espectro extendido en pacientes
con ventilacion mecénica de la UCI pediatrica del Hospi-
tal Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva.

Fueron auxiliares de investigacion los estudiantes de
Medicina de la Universidad Surcolombiana Luis Gabriel
Paez Rojas y Stephany Lisseth Gdmez Truijillo.

Introduccion
La colonizacién es la condicion previa para el desa-

rrollo de infeccién en el tracto respiratorio inferior. Diversos
estudios documentan que los bacilos Gram negativos

colonizan la orofaringe de los pacientes de Unidad de
cuidados intensivos (UCI) con ventilacion mecénica a los
pocos dias de su ingreso, y son agentes causales de neu-
monia asociada a ventilacion mecanica (NAV) de
aparicion tardia, posterior a cuatro dias de ventilacion.!-3

Estos microorganismos son de origen hospitalario, por
tanto frecuentemente expuestos a antibiéticos de amplio
espectro, factor que se considera determinante para el
desarrollo de resistencia a los antibacterianos. Una de
las formas mas comunes de resistencia en los bacilos
Gram negativos es la produccion de enzimas conocidas
como betalactamasas, que tienen accion sobre los
betalactamicos de Ultima generacion, y el monobactam,
por lo que han sido llamadas betalactamasas de espectro
extendido (BLEE)*°. Generalmente son codificadas por
grandes plasmidos que transportan ademas de las BLEE,
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genes de resistencia para otros grupos de antibidticos
especialmente aminoglucdsidos y fluoroquinolonas.

Las enterobacterias y bacilos no fermentadores como
las Pseudomonas, Stenotrophomonas y el Acinetobacter
multirresistentes son los microorganismos responsables
de NAV tardia; mientras que gérmenes Gram positivos y
en especial Staphylococcus aureus son frecuentemente
relacionados con las NAV de aparicién temprana consi-
deradas de origen comunitario (inferior a 4 dias)58

Muchos investigadores sostienen que el desenlace de
las NAV depende de la eficacia en el tratamiento antibiético
inicial®; por tanto, la deteccion temprana de potenciales
agentes causales que colonizan la orofaringe de los pa-
cientes intubados tendria gran importancia en la evolucion
clinica. Existe controversia sobre la utilidad del cultivo de
secrecion endotraqueal en el diagnostico de neumonia
asociada a ventilacion mecanica, por esto se ha estableci-
do el cultivo cuantitativo superior a 108 UFC/ml como punto
de corte para considerarlo asociado a la infeccion; recuen-
tos inferiores se interpretan como flora colonizante. 0

La presencia de tubo endotraqueal, estancias prolon-
gadas en UCI y el uso de antibiéticos de amplio espectro
son factores de riesgo asociados a la colonizacién con
gérmenes multirresistentes.3 11.12

El propodsito de este estudio fue identificar los gérmenes
potencialmente patégenos que colonizan la orofaringe de
los pacientes con cinco dias de ventilacién mecanica de la
Unidad de cuidados intensivos pediatricos (UCIP) del Hos-
pital Universitario de Neiva, en especial aquellos resistentes
a las cefalosporinas de Ultima generacion, y establecer su
relacion con la aparicion de infeccion clinica.

Materiales y métodos

La Unidad de Cuidados Intensivos Pediatrica (UCIP)
del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo
de Neiva es referencia para los Departamentos de
Caqueta, Putumayo, Huila y sur del Tolima, cuenta con 10
camas Yy atiende en promedio 30 pacientes por mes.

En este estudio descriptivo de tipo prospectivo, se in-
cluyeron todos los pacientes que ingresaron a la UCIP
durante el periodo comprendido entre el 1 de julio y 31 de
diciembre de 2006 y que cumplieron el criterio de tener
cinco dias de haber iniciado la ventilacion mecénica.
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A los pacientes seleccionados se les tramit con el
acudiente el consentimiento informado, y luego la
terapista respiratoria se encargé de la toma de muestra
del aspirado endotraqueal de acuerdo a los protocolos
establecidos. Los datos clinicos y sociodemograficos del
paciente fueron tomados de la historia clinica y transferi-
dos a un instrumento disefiado para tal fin.

Las secreciones endotraqueales fueron llevadas al
laboratorio de microbiologia de la Universidad Surcolom-
biana donde se procedio a realizar coloracion de Gram, y
cultivos cuantitativos en agar sangre y agar McConkey.

Los gérmenes aislados fueron identificados con téc-
nicas fenotipicas utilizando paneles MicroScan (NC32
Dade Behring -USA ref B1017-302) para Gram negativos,
y pruebas de coagulasa, optoquina y crecimiento en agar
manitol salado, para Gram positivos siguiendo métodos
estandar.

Los bacilos Gram negativos que presentaron resisten-
cia a cefalosporinas de tercera generacion y monobactam
fueron sometidos a la prueba confirmatoria de doble disco
para BLEE y determinacion de AmpC siguiendo las reco-
mendaciones del CLSI (Clinical and Laboratory Standards
Institute); se utilizaron sensidiscos de marca Oxoid y BBL.
Los no fermentadores se evaluaron con la prueba de Hodge
y de doble disco para la deteccion de carbapenemasas y
metalobetalactamasas segun Lee y cols.13- Como control
de calidad se utilizaron las cepas de E. coli ATCC 25922
(BLEE negativa) y Klebsiella pneumoniae ATCC 700603
(BLEE positiva). El andlisis estadistico de los datos se reali-
z6 con EPI INFO version 3.4.1.

Resultados

Se estudiaron 30 pacientes con edades de 0 a 12 afios
sin diferencias de género; en su mayoria (29) remitidos
de municipios del departamento del Huila y del Caqueta.
17 de los 29 pacientes ingresaron directamente a la UCIP
sin haber tenido estancia hospitalaria en la institucion
remisora, otros 6 pacientes estuvieron un solo dia y los
restantes permanecieron hospitalizados entre dos y nue-
ve dias, previo al ingreso a UCIP.

La afeccion respiratoria fue la causa principal de in-
greso a UCIP, seguida de la sepsis. Los antecedentes mas
frecuentes fueron: enfermedad congénita, desnutricion e
inmunodeficiencia (Tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y sociodemogréficas.

Edad N %
<1 afio 14 46,7
1 - 3 aflos 8 26,7
7 -9 afos 3 10,0
10 - 12 afios 5 16,7
Total 30 100

Sexo N %
Femenino 15 50
Masculino 15 50
Total 30 100

Diagndstico Ingreso UCIP N /30 %
Cirugia previa 4 13,3
Afeccion respiratoria 27 90
Sepsis 9 30
Trauma 2 6,7
Cardiopatia 5 16,7
Procedencia otro hospital N %
Si 29 96,7
No 1 33
Total 30 100

El cincuenta por ciento de los pacientes recibieron
tratamiento antibiético previo al aislamiento del microor-
ganismo; a siete se les administré ceftriaxona, sola (2/7) o
en combinacién con aminoglucésidos (3/7),carbapenem
(1/7) y oxacilina (2/7). El resto de los pacientes recibieron
otros antibiodticos tipo ampicilina-sulbactam (2/8),
amikacina (2/8), piperacilina-tazobactam (1/8) y medica-
mentos para Gram positivos (5/8).

Veintidds pacientes (72%) presentaron cultivos positi-
vos, pero con recuentos de colonias inferiores a los
establecidos para estar asociados a infeccion. Los baci-
los Gram negativos fueron los microorganismos
predominantes (15/22), en primer lugar los no fermenta-
dores, en especial del género Pseudomonas, seguido de
las enterobacterias con seis aislamientos; llaman la aten-
cion dos aislamientos de Candida sp (9%) (Tabla 2).

Lugar Procedencia N %
Caqueta 6 20
Cauca 1 3,3
Huila 16 53,4
Putumayo 4 13,3
Tolima 3 10
Total 30 100

Antecedentes N %
Enfermedad congénita 4 13,3
Desnutricion 3 10
Inmunodeficiencia 2 6,7
Otros 21 70
Total 30 100

Dias estancia otro

hospital N &
0 17 56,7
1 6 20
2 1 33
3 2 6,7
4 2 6,7
5 1 33
9 1 33
Total 30 100

Las enzimas betalactamasas de espectro extendido fue-
ron encontradas en dos aislamientos, uno de Enterobacter
cloacae y otro de Klebsiella pneumoniae; ambos aislamien-
tos mostraron corresistencia a aminoglucosidos.

Los dos aislamientos de Stenotrophomonas malto-
philia y un aislamiento de Pseudomonas aeruginosa
fueron multirresistentes a: cefalosporinas, carbapenems,
aminoglucésidos y monobactam; sin embargo, a las prue-
bas de screening de Hodge y doble disco los resultados
fueron negativos para carbapenemasas. Una cepa de
Stenotrophomonas maltophilia presentd adicionalmente
resistencia a Trimetoprim-sulfametoxazol. E. coli, aunque
fue BLEE negativo, presentd resistencia a los inhibidores
de betalactamasas. Con excepcion de una cepa de
Stenotrophomonas maltophilia los microorganismos
multirresistentes no se asociaron a mortalidad.

136



Tabla 2. Microorganismos aislados en secrecién endotraqueal UCIP.

Germen n Porcentaje BLEE Multirresistencia NAV Muerte
cinetobacter sp 2 9,1 1
hryseomona luteola 1 45 1 1
seudomonas stutzeri 2 9,1
seudomonas aeruginosa 2 9,1 1 1
tenotrophomona 2 9,1 2 1 1
altophilia
nterobacter cloacae 1 45 1 1 1
lebsiella pneumoniae 2 9,1 1 1 1
scherichia coli 1 45 1
erratia marcescens 2 9,1 1
andida albicans 2 9,1 1 1
taphylococcus coagulasa 3 13,6 1 1
egativo
treptococcus viridans 2 9,1
otal 22 100 2 6 9 5

El 30% de los pacientes (9/30) presentaron diagndstico
clinico de NAV con cultivos positivos pero con recuentos de
colonias inferiores a 108 No hubo un género predominan-
te; sin embargo, fue en estos pacientes donde se aislaron
las cepas productoras de BLEE y algunos de los bacilos
Gram negativos con comportamiento multirresistente.

La mortalidad general fue del 30% (9/30); en cinco
de estos casos fatales se aislaron microorganismos,
aunque solamente en dos de ellos se hizo diagnéstico
clinico de NAV.

Discusion

La presente investigacion se llevo a cabo para encon-
trar la frecuencia con que los bacilos Gram negativos
multirresistentes colonizan la orofaringe de los pacientes
pediatricos con ventilacion mecénica y la relacion con el
desarrollo de NAV, que es considerada la complicacion
infecciosa mas frecuente del paciente intubado.10.14

La mayoria de los cultivos obtenidos de la secrecion
endotraqueal correspondieron a bacilos Gram negativos;
algunos de los aislamientos que presentaron un perfil
multirresistente fueron obtenidos en pacientes que tuvie-
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ron diagnostico clinico de NAV; pero si se considera el
tipo de muestra analizada y los recuentos obtenidos, no
se puede asegurar el rol de estos gérmenes como agen-
tes causales; por tanto, considerarlos como colonizantes
del aparato respiratorio superior seria mas acertado.31516

En este estudio la incidencia de NAV fue del 30%, si-
milar a algunos reportes de otras investigaciones, pero
superior a la estimada para pacientes pediatricos por el
NNIS (National Nosocomial Infections Surveillance)3®.

La controversia sobre la utilidad del cultivo endotraqueal
en el diagndstico etiologico de NAV se refuerza con los resul-
tados de este estudio, puesto que ninguno de los nueve
diagnosticos clinicos de NAV pudo ser soportado por el labo-
ratorio. Sin embargo, reportes en la literatura indican que
esta técnica puede ser una alternativa en donde métodos
mas sensibles y especificos como el lavado broncoalveolar
no son de facil aplicacion.35

Los bacilos no fermentadores multirresistentes como
las Pseudomonas y Stenotrophomonas que han sido am-
pliamente vinculadas a la NAV tardia, aunque fueron los
microorganismos mas aislados, solo dos de estas cepas
se encontraron relacionadas con NAV, y en los dos casos
el recuento obtenido no alcanz6 el punto de corte para
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ser considerado significativo de infeccion. De la misma
manera Enterobacter cloacae y Klebsiella pneumoniae
productora de BLEE, aunque estuvieron relacionados con

NAV, los recuentos de colonias tampoco fueron significa-
tlvosl, 2, 6, 17-19

En las dos cepas productoras de BLEE, no se encon-
tré relacion con tratamiento antibidtico, ni con estancia
hospitalaria prolongada previa al ingreso a la UCIP, por lo
que se podria pensar que estos dos microorganimos pro-
venian de ese servicio.

Dos cultivos fueron positivos para Candida sp; uno
de ellos se relaciond con NAV y el otro correspondié a un
caso con desenlace fatal; esto amerita estudios mas
amplios para conocer el verdadero impacto de este mi-
croorganismo en los pacientes con ventilacion
mecanica, ya que la literatura lo reporta como un ger-
men que facilmente genera sepsis y una mortalidad
superior al 30%.20.21

Los factores de riesgo que normalmente se encuen-
tran asociados a la colonizacién-infeccion por bacilos
Gram negativos multirresistentes en pacientes intubados
no se encontraron en este estudio, posiblemente por el
ndmero reducido de pacientes estudiados o posibles va-
riables no estimadas, como contacto previo con otras
fuentes de infeccién’2,

La tasa de mortalidad en los pacientes con ventilacion
mecanica, que si bien no puede ser considerada como una
mortalidad atribuible a la NAV, fue inferior a la hallada en otros
estudios, que refieren tasas superiores al 50%.% Posible-
mente podria corresponder a una sobreestimacion clinica
de los casos de NAV, o por un manejo antibiético oportuno.

Es muy dificil establecer una relacion directa entre
gérmenes colonizantes e infeccion, con un disefio de es-

tudio como este donde el Gnico criterio de inclusion fue el
tiempo de ventilacion sin tener en cuenta la condicion
clinica del paciente; seran entonces necesarios nuevos
estudios con los cuales se pueda establecer un diagnds-
tico etiologico, que profundice en el papel de los gérmenes
oportunistas en el desarrollo de NAV y en el comporta-
miento de tales gérmenes.

Finalmente, los estudios de vigilancia de la flora
bacteriana orofaringea deben implementarse en toda UCIP,
pues la evidencia ha demostrado que es la forma de cono-
cer precozmente los potenciales agentes infecciosos
multirresistentes, y de esta manera orientar un esquema de
tratamiento empirico en caso de desarrollarse la NAV, redu-
ciendo asi la posibilidad de un desenlace fatal, como
también de controlar la propagacion de estos gérmenes.

Conclusiones

+ Los microorganismos colonizantes de los pacien-
tes de la UCIP con ventilacion mecénica fueron
principalmente bacilos Gram negativos y no mos-
traron relacion etioldgica con los casos clinicos
de NAV.

+ Un poco mas del 30% de los bacilos Gram negati-
vos colonizantes fueron multirresistentes, por BLEE
y otros mecanismos no determinados; hallazgo
importante para la orientacion del tratamiento em-
pirico inicial en este servicio, hasta tanto se tiene
informacion del agente causal.

+ Lainformacion obtenida en el presente estudio sir-
ve como hase de conocimiento para posteriores
investigaciones que permitan conocer la dinami-
ca de la resistencia de los gérmenes que circulan
en la UCIP.
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