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RESUMEN

INTRODUCCION: Los catéteres venosos son dispositivos intravenosos que pueden
ser colonizados por bacterias gram positivas como Staphylococcus epidermidis 'y
bacterias gram negativas como Pseudomonas aeruginosa, entre los més frecuentes,
poniendo en riesgo la salud del paciente. El cultivo de la punta de catéter y el
hemocultivo ayudan a identificar posibles infecciones del torrente sanguineo (ITS)
originadas por el uso de catéter. El estudio de la susceptibilidad antimicrobiana brinda

al médico los antimicrobianos adecuados para el tratamiento del paciente.

OBJETIVO: Describir las caracterizacion microbioldgica de las bacterias aisladas de
catéter venoso de pacientes hospitalizados en el Hospital Nacional Docente Madre

Nifio San Bartolomé de Noviembre del 2017 a Diciembre del 2018.

DISENO METODOLOGICO: Estudio observacional de corte transversal. Se evalu6
230 catéteres venosos mediante cultivo y susceptibilidad antimicrobiana en el Hospital

Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, periodo Setiembre 2017-Junio 2018.

RESULTADOS: Los catéteres con cultivo positivo fueron 90 de un total de 230. Se
determiné mayor frecuencia en pacientes menores de 1 mes, hospitalizados en los
servicios de UCI Neo (35%) y UTIP (27%). Las bacterias mds frecuentes aisladas de
catéteres venosos fueron Staphylococcus epidermidis (53%) y Pseudomonas
aeruginosa (13%). La resistencia bacteriana en Staphylococcus epidermidis fue

elevada para gentamicina (88%) y oxacilina (90%).

CONCLUSIONES: Se determiné que Staphylococcus epidermidis fue la bacteria més
frecuente aislada de los cultivos de punta de catéter venoso en el servicio de UCI neo,
con una frecuencia de colonizacion del 53% en pacientes pedidtricos menores de 1
afo. Se concluye que la susceptibilidad antimicrobiana presenta altos porcentajes de

resistencia a los antibidticos en la mayoria de las bacterias del estudio.

Palabras clave: Catéter venoso, Técnica de Maki, Staphylococcus epidermidis,

Resistencia antimicrobiana.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Venous catheters are intravenous devices that can be colonized
by gram-positive bacteria such as Staphylococcus epidermidis and gram-negative
bacteria such as Pseudomonas aeruginosa, among the most frequent, putting the
patient's health at risk. The culture of the catheter tip and the blood culture help to
identify possible bloodstream infections (ITS) caused by the use of a catheter. The
study of antimicrobial susceptibility gives the doctor the appropriate antimicrobials for

the treatment of the patient.

OBJECTIVE: To describe the microbiological characterization of the isolated venous
catheter bacteria of hospitalized patients in the National Teaching Hospital Madre

Nifio San Bartolomé from November 2017 to December 2018.

METHODOLOGICAL DESIGN: Observational study of cross section. A total of
230 venous catheters were evaluated by culture and antimicrobial susceptibility in the

National Teaching Hospital Madre Nifio San Bartolomé, September 2017-June 2018.

RESULTS: The catheters with positive culture were 90 out of a total of 230. A higher
frequency was determined in patients younger than 1 month, hospitalized in the ICU
Neo services (35%) and UTIP (27%). The most frequent bacteria isolated from venous
catheters were Staphylococcus epidermidis (53%) and Pseudomonas aeruginosa

(13%). Bacterial resistance in Staphylococcus epidermidis was high for gentamicin

(88%) and oxacillin (90%).

CONCLUSIONS: It was determined that Staphylococcus epidermidis was the most
frequent bacterium isolated from venous catheter tip cultures in the neo-ICU service,
with a colonization frequency of 53% in pediatric patients under 1 year of age. It is
concluded that the antimicrobial susceptibility has high percentages of resistance to

antibiotics in most of the bacteria in the study.

Key words: Venous catheteres, Maki technique, Staphylococcus epidermidis,

Antimicrobial resistance.
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CAPITULO I
INTRODUCCION
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1.1 DESCRIPCION DE LOS ANTECEDENTES

Las bacterias forman parte de la flora normal de la piel y mucosas del ser humano, no
causan dafio en un estado de salud en equilibrio, son importantes para llevar una vida
saludable, sin embargo no todas cumplen este rol, siendo algunas protagonistas de
enfermedades. Las bacterias que forman parte de la flora normal desempefian un rol
importante en el cuerpo humano ayudando al buen funcionamiento del sistema
digestivo, brindan proteccion ante bacterias 0 microorganismos patogenos, entre otras

funciones (V.

Desde hace afios las infecciones por bacterias han sido un problema de salud publica,
originan infecciones leves o graves en el hombre que pueden ser letales ®. La
bacteriemia es una infeccion que puede presentarse en pacientes hospitalizados
portadores de catéter, y para determinar su gravedad se debe tener en cuenta diversos
factores como el tipo de catéter, lugar de insercion del catéter, tiempo de permanencia

del catéter, edad, condicion de salud del paciente, entre otras @,

Las infecciones por bacterias pueden ser adquiridas en hospitales, frecuentemente en
la unidad de cuidados intensivos, asi como en centros de atencion ambulatoria. La
colonizacién o infeccién por bacterias en pacientes hospitalizados puede ser por
contagio entre pacientes, contaminacién de ambientes hospitalarios, complicaciones
postquirdrgicas o complicaciones como quemaduras de gravedad, heridas abiertas o
enfermedades neopldsicas. Por lo general las infecciones originadas por bacterias u
otros microorganismos patdgenos son dificiles de tratar por la resistencia que
presentan las bacterias a ciertos medicamentos, por ello se realiza un antibiograma
para poder determinar el o los antimicrobianos mas efectivos contra la bacteria o

microorganismo patégeno ©).

Las bacterias que se encuentran en la superficie de la piel, pueden migrar de manera
externa por la superficie del catéter dando origen a una infeccién que no compromete
al torrente sanguineo, y de manera interna dando lugar a una infeccién asociada al

torrente sanguineo conocida como bacteriemia .
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La mayoria de casos de bacteriemia nosocomial estdn asociados al uso de catéteres,
dentro de su clasificacion se menciona que los catéteres venosos centrales son la
principal causa de bacteriemia, presentando una tasa de mortalidad del 25% segtin un
estudio realizado en un hospital de Guadalajara en México en el 2012 y en otro estudio
realizado en Estados unidos en el 2012 presenté una mortalidad entre 12% a 25%

relacionada al uso de catéteres venosos 4.

El uso de catéteres venosos es importante en diferentes procedimientos médicos como
por ejemplo en la administracién de antibidticos, suero u otras sustancias necesarias
para el paciente hospitalizado, sin embargo el uso catéteres incrementa el riesgo de
adquirir una bacteriemia mayormente en hospitales . La localizacién del catéter
puede ser arterial, venoso central o venoso periférico, dato importante al momento de
identificar un problema de bacteriemia, la localizacién de los catéteres mas comunes
asociados a una bacteriemia son los catéteres venosos centrales, los cuales se clasifican
en yugular, subclavia y femoral, siendo este ultimo el mayormente asociado a

bacteriemia ©.

La frecuencia de bacteriemias aisladas en catéter va a depender de la localizacién del
catéter, en los catéteres venosos centrales se encuentran con mayor frecuencia
Staphylococcus coagulasa negativos, Staphylococcus aureus, Klebsiella spp.,
Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Serratia marcescens 'y Citrobacter spp ©.
La razén de identificar a la bacteria que causa la infeccién es para determinar los

antimicrobianos mas efectivos para poder eliminar la bacteria patégena.

Las bacterias son sensibles a determinados antimicrobianos en diferentes porcentajes,
como en el caso de Staphylococcus aureus a vancomicina en un 100%, y
Staphylococcus coagulasa negativos a rifampicina en un 90%, segin un estudio
realizado en Brasil en el 2011, sin embargo debemos tener en cuenta que se pueden
presentar resistencia a otros antimicrobianos como por ejemplo a la penicilina en un

100% en el caso de los Staphylococcus spp ©.

Los antibidticos son de importancia en los casos de recién nacidos prematuros con
complicaciones  infecciosas,  personas  inmunosuprimidas  naturales e

inmunosuprimidos por terapias farmacoldgicas. Sin embargo con el paso del tiempo
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empezaron a crear resistencia, es decir la bacteria adquiri6 la capacidad de sobrevivir
a concentraciones de antibidticos que normalmente lograban inhibirlas o eliminarlas.
En la actualidad cada vez es mas frecuente la formacién de mecanismos de resistencia,
haciendo mds complicado interpretar el perfil fenotipico de la bacteria y mds atin

complicado encontrar un tratamiento efectivo 7.
1.2 IMPORTANCIA DE LA INVESTIGA CION

Esta investigacion tiene como motivo de estudio la caracterizacion de las bacterias
relacionadas con colonizaciéon en pacientes hospitalizados portadores de catéteres
venosos. En la actualidad, el uso de catéter venoso es muy frecuente debido a que este
es un medio para poder administrar sustancias como sangre, firmacos u otros fluidos
necesarios para el paciente. Se estima que un 70% de los pacientes hospitalizados, han
sido portadores de catéter en algiin momento de su estadia. La contaminacion por
microorganismos en los catéteres puede ser por via extraluminal o intraluminal, y el
grado de complicacién que presentara el paciente dependerd de varios factores como:
edad, enfermedad de fondo, ambiente hospitalario, tiempo de cateterizacion,
manipulacion del catéter, entre otros. Asi mismo, la colonizacién puede iniciar y
diseminarse por el torrente sanguineo, dando lugar a complicaciones conocidas como
bacteriemia, la cual tiene una prevalencia alta principalmente en pacientes

hospitalizados en UCI y en pacientes portadores de catéteres venosos centrales ©.

A veces, los antimicrobianos que son usados para contrarrestar la infeccion causada
por bacterias, no son efectivas debido a que las bacterias responsables de esta infeccion
pueden ser resistentes o multirresistente a los antimicrobianos utilizados. La
resistencia que presentan las bacterias a los antimicrobianos, puede variar segin el
pais, zona geografica e incluso entre diferentes hospitales de la misma region, por ello
siempre se debe hacer una prueba de resistencia y sensibilidad a antimicrobianos, para

determinar el mds efectivo y contrarrestar la infeccién ©.

Los pacientes hospitalizados en el servicio de UCI presentan una alta vulnerabilidad
ante una colonizacién o infeccién por diferentes microorganismos, entre ellos se
encuentran las bacterias. Este tipo de pacientes presentan una morbilidad y mortalidad

significativa, segtin datos de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en EEUU se
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registra 80,000 bacteriemias anuales en pacientes con catéter venoso central, de los
cuales se registra 28.000 muertes al afio, por esta razén se debe tomar las medidas
adecuadas para prevenir este tipo de infeccién ®.

En el Peru se realizé un estudio en la UCI del Instituto Nacional de Salud del Nifio,
registrdndose una incidencia de infecciones al torrente sanguineo de 6,03 por 1000 dias
de uso de catéter venoso, cifra que disminuyo a 1,7 gracias a medidas preventivas de
bajo costo durante un periodo de cuatro afos, esto demostré la importancia para
disminuir los casos de colonizaciones de los catéteres, que pueden presentar
complicaciones infecciosas y la necesidad del uso de antibiéticos, aumentando cada

dia el riesgo de presentar casos de resistencia bacteriana ©.

1.3 OBJETIVOS
1.3.1 OBJETIVO GENERAL

Describir la caracterizacién microbioldgica de las bacterias aisladas de catéter
venoso de pacientes hospitalizados en el Hospital Nacional Docente Madre Nifio

San Bartolomé de noviembre del 2017 a diciembre del 2018.

1.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
Determinar las bacterias mds frecuentes aisladas en catéter venoso de pacientes

hospitalizados.
Determinar las bacterias halladas en catéter venoso segun su localizacion.

Hallar el perfil de susceptibilidad antimicrobiana de las bacterias frecuentemente

aisladas de catéter venoso.

Relacionar la frecuencia de catéter con cultivo positivo de pacientes hospitalizados

segln tiempo de permanencia, edad, sexo y servicio de hospitalizacion.

1.4BASES TEORICAS
1.4.1 BASE TEORICA
1.4.1.1 EPIDEMIOLOGIA

Segun el National Nosocomial Infection Surveillance (NNIS) en Estados Unidos,

la tercera causa de infeccidn intrahospitalaria estd relacionada a catéter y representa
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el 14% del total de infecciones intrahospitalarias. La incidencia de infecciones
relacionadas a catéteres centrales tiene una mediana de 3.4 y un total de 1.7 a 5.1
bacteriemias por cada 1000 dias de uso, aumentando la morbilidad, mortalidad,
costos y dias de hospitalizacién 1%, En los servicios de UCIP y UCI neonatales, la
morbimortalidad asociada a catéter venoso central varia segin el tiempo de
hospitalizacion, la letalidad es de 3%-12% y aumenta hasta 25%-29% si son

bacterias gram negativos u hongos V.

En Espana el 50% de los pacientes hospitalizados son portadores de catéteres
intravasculares, de ellos el 5% de son de localizacién venosa central o arterial. El
uso prolongado de catéteres intravasculares aumenta el riesgo de tener
complicaciones infecciosas, la incidencia es de 6 a 8 bacteriemias por cada 1000
dias de uso en el caso de pacientes en UCI y se presentan aproximadamente de 13%

a22% casos de bacteriemia en pacientes pedidtricos 12,

En Costa Rica la incidencia de infecciones intrahospitalarias en la UCI neonatal del
Hospital Nacional de Nifios es del 10%, de estas el 67% estan asociadas al uso de
CVC (11 infecciones intrahospitalarias por 1000 dias de CVC), esto podria
considerarse un porcentaje alto comparado a otros lugares como Colombia, donde
la incidencia es de 15 infecciones intrahospitalarias por 1000 dias de CVC en la
UClI neonatal de la Clinica Bocagrande en Bogotd. En un estudio realizado en cuatro
hospitales publicos de México se determind una incidencia de 23.1 infecciones

intrahospitalarias por cada 1000 dias de CVC %),

En Pert el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, hospital mas grande del
pais, realizd un estudio donde se determiné que la prevalencia de infecciones
intrahospitalarias fue de 7.54 %, cifra que ha ido disminuyendo desde 1996 gracias
a mejoras en las normas de bioseguridad. La mayor prevalencia se presentd en los
servicios de UCI, sobre todo en las UCI pediatricas donde el uso de CVC y
dispositivos similares fueron los responsables de posteriores complicaciones 1. En
el Hospital Nacional Cayetano Heredia el 37.4% de infecciones intrahospitalarias
fueron registradas en el servicio de UCI, del cual determinaron 11.9 casos por 1000

dias de CVC U9,
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1.4.1.2 PATOGENIA

En el momento de la implantacién del CVC las bacterias pertenecientes a la flora
normal del huésped inician la produccién de una biocapa alrededor del dispositivo
implantado, esta biocapa es conocida como biofilm y es rica en proteinas que
favorece la colonizacién del catéter . El tipo de material de los CVCs influye en
el proceso de colonizacidn, es asi que los catéteres hechos de poliuretano dificultan
la adhesion de ciertos microorganismos como el Staphylococcus, por ende son los
mas utilizados en la actualidad. Los catéteres de silicona o de cloruro de polivinilo
(PVC) favorecen el proceso de adhesion de microorganismos, por lo que han sido
dejados de lado 17,

El proceso de formacién de biofilm inicia con la adhesion de las bacterias sobre una
superficie, en el cual los flagelos y fimbrias de tipo I y IV de las bacterias son
importantes por su motilidad, sin embargo los flagelos no parecen ser un requisito
estricto, debido a que las bacterias gram positivas inmdviles como los estafilococos
y estreptococos, tienen proteinas de superficie que permiten el proceso de adhesion
y formacién de biofilm. La siguiente etapa inicia con la secreciéon de
exopolisacaridos que constituyen la matriz del biofilm, formando estructuras
similares a setas (mushrooms), la cual tendrd canales en su estructura. En la etapa
final, algunas bacterias son liberadas del biofilm para colonizar nuevas superficies

e iniciar un nuevo ciclo de formacién de biofilm 1®.

Figura 1. Esquema mostrando las etapas en el proceso de formacién de biofilm.

(Fuente: “Biofilms bacterianos e infeccion”, Lasa 1., Del Pozo J. 2005)
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Existen dos mecanismos principales que explican la migracién de los

microorganismos al torrente sanguineo, los cuales son:

e Via extraluminal:
Los microorganismos que se encuentran en la superficie de la piel, pueden ingresar
al torrente sanguineo por capilaridad al momento de la insercion del catéter o en

dfas posteriores !,

e Via intraluminal:

Los microorganismos que migran al torrente sanguineo pueden provenir de una
infeccién cuyo inicio fue en otro lugar, como por ejemplo puede provenir de una
neumonia o también puede ser originada por contaminacion de la parte interna del
catéter , infusiones de fluidos contaminados, aunque este dltimo es menos

frecuente (1920,

Contaminacion VIA INTRALUMINAL
parte central

del catéter
e Enddgeno
Flora de la piel
e Exogeno

VIA EXTRALUMINAL Manos
contaminadas

Contaminacion
de la infusion
e Intrinseco
Fluidos

Microorganismos de la piel

¢ Enddgeno Medicamentos
Flora de la piel e Extrinseco
e Exdgeno Fabricante

Manos contaminadas
Desinfectante contaminado

FIBRINA

e \R— VENA

Figura 2. Migracién de microorganismos por via extraluminal e intraluminal

(Fuente: “How to use central venous catheter tip cultures” O'Flaherty N., Crowley B.2014)
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1.4.1.3 ETIOLOGIA

Los microorganismos encontrados en la superficie de la piel pueden ser arrastrados
hacia el catéter al momento de la insercion, por ello se debe cumplir con una buena
asepsia y esterilidad de la zona de puncién e instrumentos a utilizar. En un estudio
realizado en México se encontrd que en 200 cultivos de puntas de catéteres, habia
una prevalencia de colonizacion del 9%, cuya bacteria mds frecuente fue
Staphylococcus  epidermidis  (27%) Staphylococcus  hominis (27%) 'y
Staphylococcus haemolyticus (22%), siendo el sexo femenino en edad adulta la més
afectada ademds de presentar resistencia a la mayorfa de antibiéticos ?V. Otro
estudio realizado en México sobre catéteres umbilicales, tuvo un total de 94
catéteres cultivados, de los cuales se encontré 13 catéteres umbilicales venosos
colonizados y 3 catéteres asociados a infeccion. El microorganismo mads frecuente
fue Staphylococcus epidermidis tanto en colonizacién como en infeccién ??. Los
Staphylococcus coagulasa negativo 'y Staphylococcus aureus son los
microorganismos mds frecuentes encontrados en las infecciones asociadas a

catéteres ?¥.

En un estudio realizado en el Hospital de Machada Centro en Espafia sobre la
resistencia a los antimicrobianos, menciona que el 50% de Staphylococcus aureus
son resistentes a meticiclina (SARM), 46% a eritromicina y 73% a clindamicina.
También encontraron mayor resistencia a antimicrobianos en UCI, el 63% de cepas
fueron SARM, el 17% y 21% de cepas fueron B-lactamasas de espectro extendido
(BLEE) para Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae respectivamente sin
deteccion de resistencia a carbapenemas. En general, present6 una sensibilidad
disminuida a ceftazidima o carbapenemas y una sensibilidad aumentada a

ciprofloxaxina ¥,

En Argentina se realizaron estudios en diversos hospitales, en donde se registrd
infecciones en el torrente sanguineo en un 20,5% del total de casos de infecciones
intrahospitalarias, de esta cifra el 66,7% tuvo confirmacion microbioldgica. En este
estudio los microorganismos mds frecuentes fueron Staphylococcus aureus,
Acinetobacter spp., y Klebsiella spp. En el caso de los Staphylococcus aureus

determinaron sensibilidad a vancomicina (100%), resistencia a oxacilina (64%) y
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ciprofloxacina (62%). Para Acinetobacter spp. determinaron sensibilidad a
meropenem (92%) e imipenem (81%), resistencia a amikacina (57%), ceftazidima
(100%), gentamicina (100%) y ciprofloxacina (93%). Para Klebsiella spp.
determinaron sensibilidad a meropenem (100%) e imipenem (93%), y resistencia a
amikacina (64%), ceftazidima (80%), ciprofloxacina (87.5%) y gentamicina
(86%). En comparacién con un estudio realizado en un hospital de Bolivia,
encontraron en cepas de Staphylococcus aureus la misma sensibilidad a

vancomicina (100%) y una menor resistencia a oxacilina (40%) 9.

1.4.1.4 TIPOS DE CATETER

A. Catéteres periféricos (CP)

Estos tipos de catéteres son de fécil acceso, presentan menos complicaciones en
comparacion de los CVCs y son utilizadas para la administracién de farmacos u
otras infusiones. La vena radial, cubital o las dorsales metacarpianas son las mas
usadas para la insercion de este tipo de catéter. La vena basilica, cefalica, yugular
externa o las epicraneales, son usadas en neonatos o en casos de dificil accesibilidad

a otras venas @7,

B. Catéteres venosos centrales (CVC)
o Catéteres venosos centrales no tunelizado
Se inserta por via percutdnea en las venas centrales como en la yugular interna,
subclavia o femoral. Son los mds utilizados y son responsables del 90% de
bacteriemias relacionadas a catéter (2.7 bacteriemias por 1000 dias de catéter). El
catéter insertado en la vena yugular, suele tener mayor riesgo de infeccion en
comparacion con la que es insertada en la vena subclavia. La insercion de catéter
en vena femoral es recomendada en nifios mds que en adultos, debido al alto riesgo
de presentar trombosis venosa y complicaciones infecciosas @¥.

o Catéteres venosos centrales de insercion periférica (PICC)

Es una forma alternativa a los catéteres subclavios o yugulares, su insercion es a

través de una vena periférica (cefdlica, basilica, radial accesoria) y es conducida

hasta llegar a la vena cava superior. Las desventajas son la canalizacién y el

didmetro estrecho que dificulta la infusion de soluciones en algunos casos. Las
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ventajas son el facil mantenimiento, la presencia de menos complicaciones
mecanicas en comparacion con los CVC no tunelizados y la menor incidencia de
bacteriemia (2.1 bacteriemias por 1000 dias de catéter) .

e Catéteres venosos centrales tunelizados (CCT)

Estos catéteres son implantados quirirgicamente y tienen dos partes: la porcion
tunelizada que se encuentra en contacto con la piel y el anillo que se encuentra en
la parte externa. El anillo conocido como manguito de dracon, permite su fijacion
formando un tejido fibroso subcutdneo, de esta manera se crea una barrera para
evitar el pase de microorganismos a la parte interna. Suelen ser usados en
quimioterapia intravenosa prolongada o hemodidlisis. El riesgo de bacteriemia es

de 1.6 por 1000 dias de catéter 2529,

C. Catéteres umbilicales (CU)

Los catéteres umbilicales permiten tener acceso vascular a una vena central, son de
facil acceso y menos dolorosos para el neonato. Se sugiere retirarlos en el menor
tiempo posible para evitar complicaciones como trombosis, perforacién vascular,
necrosis hepdtica, perforacion cardiaca o enterocolitis necrosante. Otro dato
importante son las complicaciones infecciosas como la colonizacién al tercer dia en
el 90% de casos o ser causa de sepsis en el 16% de los neonatos, esto se debe por
ser un método invasivo, sin embargo siguen siendo una alternativa viable sobre todo

en situaciones de urgencia y en recién nacidos con bajo peso al nacer 239,

1.4.1.5 COMPLICACIONES INFECCIOSAS ASOCIADAS A CATETER
VENOSO

A. Colonizacion del catéter

Presencia >15 UFC/ml segtin la técnica de Maki, nos brinda informacién sobre los
microorganismos encontrados en la superficie extraluminal del catéter. La
presencia > 103 UFC/ml segtn la técnica de Cleri, nos brinda informacién sobre
los microorganismos encontrados en la parte intraluminal del catéter. La

colonizacién de catéter no necesita tratamiento farmacéutico GV,
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B. Infeccion en el orificio de entrada del catéter
Se caracteriza por la presencia de microorganismos desde el punto de entrada del
catéter hasta dos centimetros de distancia del mismo, no hay presencia de infeccion

sistémica, es decir no llega al torrente sanguineo ©2).

C. Infeccion en el interior del catéter

Se puede presentar como eritema y/o necrosis de la piel alrededor del lugar de
insercion del catéter intravascular, también puede haber presencia de fluidos
purulentos pero sin presencia de infeccién en el torrente sanguineo. Como
prevencion se puede retirar el catéter o colocar una gasa estéril impregnada con

antibiéticos, para mejorar los cuidados del dispositivo ¢!,

D. Infeccion del tianel del catéter
Presencia de microorganismos a una distancia mayor a dos centimetros del lugar de
insercién. Los farmacos no suelen ser muy efectivos debido a que el flujo sanguineo

es deficiente en esa zona, por lo cual el catéter debe ser retirado @D,

E. Bacteriemia relacionada con catéter

Segin el Centro de control y prevencién de enfermedades (CDC), el Sistema
nacional de vigilancia de infecciones nosocomiales (NNIS) y la Red nacional de
Seguridad Sanitaria (NHSN) ©%, la bacteriemia se define como la presencia del
mismo microorganismo aislado en el hemocultivo periférico, con el cultivo de
punta de catéter por método cuantitativo o semicuantitativo. En el caso de
Staphylococcus coagulasa negativo es necesario al menos dos hemocultivos con

crecimiento positivo con esta bacteria ¥,

1.4.1.6 DIAGNOSTICO MICROBIOLOGICO EN CATETERES
RETIRADOS

A. Cultivo semicuantitativo de punta de catéter (Técnica de Maki)

Técnica répida y sencilla descrita en 1977 por Maki y cols., consiste en cultivar la
parte extraluminal de la punta de catéter (3 a 5 cm), se realiza rodando la punta de
catéter de tres a cuatro veces sobre la superficie de una placa con agar sangre. Una

colonizacion es considerada si hay un crecimiento > 15 UFC/placa, este criterio de
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fue establecido porque la mayoria de pacientes que tenian un recuento menor, no
presentaban infeccion. La especificidad de esta técnica es del 76%, a pesar de sus
limitaciones es igual de importante como la técnica de Brun-Buisson, la cual analiza

la colonizacién intraluminal @,

B. Cultivo cuantitativo de la punta de catéter

Este método cultiva microorganismos de la parte intraluminal del catéter, son de
gran importancia en el aislamiento de microorganismos de catéteres de larga
duracién. La luz de los catéteres de larga duracién tiene una alta probabilidad de
colonizacién, razén de posibles infecciones sistémicas (36),

Las técnicas cuantitativas que se utilizan son:

e Técnica de Cleri et al

La punta de catéter se sumerge en 2-10 ml de caldo de cultivo, se lava la luz del
catéter 3 veces y se siembra 0,1 ml del caldo en una placa de agar sangre, luego
se diluye el caldo 1:100 y se siembra 0,1 ml de la dilucién en una placa de agar
sangre. Esta técnica analiza la parte intraluminal del catéter y tiene un punto de
corte > 103 UFC/ml ©9.

e Técnica de Brun-Buisson et al

Esta técnica es una modificacion de la técnica de Cleri, consiste en verter 1 ml de
agua estéril sobre la punta de catéter, homogenizar en vortex por 1 minuto y
finalmente sembrar 0,1 ml de la suspensién una placa con agar sangre. (36)

Esta técnica no diferencia la via de colonizacion ya que analiza la parte externa e
interna del catéter, esta modificacion utiliza el mismo punto de corte de la Técnica
de Cleri (> 103 UFC/ml), presenta una sensibilidad del 97,5% y una especificidad
del 88% en paciente con signos de infeccioén, en el caso de pacientes con
bacteriemia los pardmetros alcanzan el 100% ©.

e Técnica de Linares et al

Es una modificacion de la técnica de Cleri, consiste en lavar la parte interna del
catéter con 2ml de caldo de cultivo, no se debe sumergir, luego se hace una
dilucién 1:10 del caldo y se siembra 0,1 ml en una placa con agar sangre. Esta

modificacién solo analiza la parte intraluminal del catéter y tiene un punto de

corte de 1000UFC/ml ©¥.
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C. Métodos rapidos
La desventaja de estos métodos es que solo determinan la presencia de
colonizacion, no identifican el microorganismo, por ende tampoco se puede hacer

estudios de susceptibilidad ©7.

e Técnica de tincion gram de la punta completa de catéter

Esta técnica fue descrita por Cooper et al, es poco utilizada porque demora
aproximadamente 30 minutos, solo se puede realizar a catéteres traslucidos, es
muy dificil su enfoque con el objetivo de inmersion en el microscopio. No hay un
criterio de positividad unico, tiene una sensibilidad baja del 44% y un valor
predictivo positivo (VPP) de 57% ©¢37,

e Técnica de tincion gram de improntas de la superficie externa de la punta
de catéter

Técnica poco usada que consiste en rodar la superficie externa del catéter en un
portaobjetos embebido ligeramente con suero fisioldgico, se deja secar y se hace
una tincién gram. Es una técnica rdpida y simple pero no tiene un criterio de
positividad tnico. Usando el criterio de 1 microorganismo/20 campos se tiene una
sensibilidad de 64%, especificidad de 95%, VPP (valor predictivo positivo) de
68% y VPN (valor predictivo negativo) de 94%, respecto a la técnica de Maki 9,
e Técnica de tincion de la punta completa de catéter con naranja de acridina
Técnica descrita por Zufferey et al, no es muy usada a pesar de tener ventajas
como ser mds rapida y poder usar cualquier tipo de catéter. La desventaja es que
se debe usar un microscopio de fluorescencia cuyo costo es alto, la interferencia
por artefactos que dificultan la lectura, las dificultades para el uso de objetivos de
alta medida y sobretodo el uso de naranja de acridina que es cancerigeno. Tiene
una sensibilidad de 71%-84%, especificidad de 77%-99%, VPP de 41-86% y VPN
de 92%-99% respecto a la técnica de Maki ¢%37),
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1.4.1.8 METODOS PARA EL ESTUDIO DE SUSCEPTIBILIDAD
ANTIMICROBIANA

A. Automatizado
Los sistemas automatizados detectan el desarrollo bacteriano por medio de
micropaneles, los que contienen diluciones seriadas de los antimicrobianos y de esta
manera se establece la minima concentracién inhibitoria (MIC) ©®.
Los métodos de deteccién son %)
e Colorimetria: Vitek
e Turbidimetria: MicroScan, Unisept, Pasco, Sceptor, Phoenix
e Fluorometria: Vitek 2, Sensititre
Sus principales ventajas son %
e Rapidez en el informe de resultado (3-10 hrs),
e Reduccidn de costos para el paciente.
e Aumento de la reproducibilidad intra e interlaboratorio.
e Requiere menos personal.
e Evita la transcripcion errénea de resultados

e Se puede sospechar la presencia de BLEE y otras 3 lactamasas.
e Permite obtener un anélisis estadistico anual de susceptibilidad y actualizar las
guias del CLSI.
Sus principales desventajas son %
e Alto costo de los insumos, aproximadamente 3 veces mayor que los métodos
manuales.
e Requieren de un método de respaldo como el método manual cuando hay una
falla en el equipo.
e Existen algunas discrepancias entre bacterias y antimicrobianos.
Para el control de tarjetas y el equipo automatizado VITEK 2 - COMPACT se

utiliza las siguientes cepas ©%:

e Enterococcus faecalis ATCC 29212
e Staphylococcus aureus ATCC 29213
e Staphylococcu epidermidis ATCC 12228
e Kiebsiella pneumoniae ATCC 700603

27



e Pseudomona aeruginosa  ATCC 27853
e Escherichia coli ATCC 35218
e Escherichia coli ATCC 25922

B. Difusion en agar

Conocida como técnica de Bauer & kirby, es cualitativa porque sus resultados son
interpretados inicamente como sensible, intermedio o resistente, y se usa en bacterias
de rapido crecimiento como por ejemplo Staphylococcus spp. o bacterias de la familia
Enterobacteriaceae. La cepa a estudiar debe ser diluida a una concentracién igual a
la escala 0.5 de MCFarlane, sembrada en forma de tapete en la placa de Muller
Hinton, incubada a 35°C-37°C por 18hrs o 24hrs para la deteccion de resistencia a
oxacilina y vancomicina en Staphylococcus spp. y Enterococcus spp. En las placas
Petri de 100mm de didmetro se deben emplear un maximo de 6 discos y en la de

150mm un maximo de 12 discos “?.

Las ventajas de este método son su bajo precio, facil manejo, gran reproducibilidad,
no requiere equipo especial, resultados de facil interpretacién por los clinicos,
flexible en el momento de escoger los antibidticos a usar. Entre sus desventajas se
tiene que es un método cualitativo y sobretodo que para algunos microorganismos de
crecimiento lento se debe realizar modificaciones a la técnica. Bacterias como
Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Neisseria gonorrhoecae,
Haemophilus influenzae y Moraxella catarrhalis, requieren de diferente dilucion,

preparacioén de in6culo, atmosfera y periodo de incubacién “0),

C. Macrodiluciéon

Técnica cuantitativa, donde se prepara tubos con diferentes concentraciones de
antibiotico (128; 64; 32; 16; 8; 4; 2; 1; 0,5; 0,25; 0,125; 0,06 pg/ml), se escoge el
tubo con la concentracion adecuada, se agrega agar Miiller Hinton, se homogeniza y
finalmente se vierte en una placa Petri vacia. El inoculador de Steer, es una placa de
metal de 32 pocillos y una ldmina de metal con 32 proyecciones, toma 20 pul de cepa
a inocular por cada proyeccion y se lo coloca sobre la superficie del agar Miiller
Hinton con antibidtico. Adicional se inocula en una placa con agar Miiller Hinton sin

antibidtico, para usarlo de referencia como control positivo de crecimiento. Las
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placas se incuban a 35°C- 37°C por 18 hrs- 24 hrs y la lectura se respalda con la placa

de control positivo “0).

Esta técnica es muy tediosa por la cantidad de material que se tiene que usar por cada
concentracion de antibidtico, por ello se utiliza s6lo dos diluciones, una por encima
del punto de corte y otra debajo del punto de corte del antibidtico. Si la cepa crece en
las dos concentraciones es resistente, si crece solo en la concentracion por debajo del

punto de corte es intermedia, y si no crece en ninguna concentracion es sensible “0),

D. Microdilucion

Técnica cuantitativa que se realiza en una placa de 96 pocillos, se afiade 50 ul del
medio de cultivo mds 50 ul de la solucién preparada de antibidtico, se hace diluciones
seriadas del pocillo 1 al 10 y finalmente se afade 50 pl del inoculo bacteriano,
teniendo en cada pocillo un total de 100 ul. El pocillo 11 contiene medio de cultivo
mds antibidtico y es para el control negativo, el pocillo 12 contiene medio de cultivo
mads inoculo bacteriano y es para el control positivo. Las placas deben ser tapadas o
selladas con adhesivo para evitar la evaporacién del medio de cultivo al momento de
incubarse a 35°C por 16hrs- 20hrs. La lectura se hace observando una clara turbidez
o un botén de minimo 2 mm de didmetro y con la referencia del control positivo. Se
debe tener en cuenta que los MIC determinados por microdilucién son una dilucién

menor a la concentracién de la solucién preparada de antibiético V.

E. Epsilon test (E-Test)

Es un método cuantitativo en el cual el MIC serd medido de manera directa por medio
de una tira de plastico no poroso de 6 cm x 5 mm, que contiene una gradiente de
concentracion de antibidtico equivalente a 15 diluciones. Se siembra el inoculo
bacteriano en la placa con agar Miiller Hinton como en el método de difusion en agar
y se coloca sobre su superficie la tira de E-Test, tras la incubacién se observard la
zona de inhibicién en forma de un elipse, la lectura serd el punto de interseccion entre
la zona de inhibicién y la tira. Debemos tener en cuenta que si se observan
intersecciones diferentes en ambos extremos de la tira, se va a considerar el valor de
MIC mais alto. Sin embargo si la diferencia entre los dos valores es igual o superior

a la mitad del valor mayor, se debe repetir la prueba “!.
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F. Criterios de interpretacion de las pruebas de susceptibilidad
Los diametros de los discos son medidos y su interpretacion es acorde a la guia que
brinda la CLSI (Instituto de Estdndares Clinicos y de Laboratorio), con ello se
determinara si el antimicrobiano utilizado es sensible, intermedio o resistente.
e Sensible (S)
Aislamientos con un MIC menor igual o didmetros de zona mayor igual al punto
de corte susceptible, son inhibidos por las concentraciones alcanzadas por los
antimicrobianos, cuando se usan las dosis recomendadas para tratar el sitio de
infeccién “2).
e Intermedio (I)
Aislamientos con un MIC o didmetro de zona dentro del rango intermedio, que se
aproxima generalmente a los niveles alcanzados en sangre y tejido, la respuesta a
los antimicrobianos en esta categoria pueden ser mas bajas que para aislamientos
susceptibles 42,
e Resistente (R)
Aislamientos con un MIC mayor igual o didmetros de zona menor igual al punto
de corte de resistencia, no son inhibidos por las concentraciones alcanzadas por
los antimicrobianos, con dosificaciones normales establecidas, y la eficacia clinica
del agente contra el aislamiento no se ha demostrado de manera confiable en el

estudio ¥,

1.4.1.9 PATOGENOS FRECUENTES

A. Bacterias gram-positivas

S. aureus y S. lugdunensis son bacterias de importancia clinica que colonizan al
humano. S. aureus es una bacteria oportunista de gran importancia clinica a nivel
mundial, forma parte de la microbiota humana y produce una enzima extracelular
que tiene la capacidad de coagular el plasma “®.

El S. aureus tiene la capacitad de coagular el plasma a diferencia de las otras
especies de estafilococos, que son coagulasa negativo. La colonizacién mas
frecuente es en la mucosa nasal, el reservorio suele ser el hombre enfermo o

portador, se presenta mayormente en el hospital en pacientes con hemodidlisis,

diabetes, HIV y portadores de catéteres También puede causar infecciones en
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pacientes con heridas quirtrgicas, pacientes que son ventilados y en pacientes
portadores de catéteres ¥,

El S. aureus suele ser resistente a meticiclina (MRSA), asi mismo existe un
porcentaje elevado que presenta otros tipos de resistencia, como por ejemplo:
resistencia a B-lactdmicos, a glicopéptidos, macrélidos, a aminoglucésidos y
quinolonas. Los tres perfiles de resistencia mas comunes son: Primero, S. aureus
sensible a meticiclina, oxacilina productoras de penicilinasas en el 90 % de los
casos, y a veces resistente a macrolidos. Segundo, S. aureus resistente a meticiclina
u oxacilina sin otra resistencia adicional, salvo excepciones son resistentes a
macroélidos, mas conocidos como S. aureus meticiclino - resistente perfil
comunitario (SACOMR), esto se debe a que inicialmente se detectaba a nivel
comunitario pero ahora también a nivel hospitalario. Tercero, S. aureus
multirresistente a meticiclina, aminoglucésidos, quinolonas y macrolidos, este tipo
de casos se presenta mayormente en infecciones nosocomiales y la unica opcion de

tratamiento es con vancomicina “¥,

El S. epidermidis es la bacteria frecuentemente aislada en hemocultivos, liquidos
bioldgicos y exudados de heridas, forma parte de la flora normal de la piel, tiene la
capacidad de producir macromoléculas de superficie y extracelulares que van a
iniciar el proceso de formacion del slime o biofilm, la cual sirve para protegerse de
los antimicrobianos y células fagociticas. El S. epidermidis puede presentar los
mismos mecanismos de resistencia que el S. aureus mencionados anteriormente.
En pacientes hospitalizados portadores de catéteres venosos, es frecuente encontrar
una colonizacion por S. epidermidis, esta bacteria puede ocasionar desde flebitis o
fiebre hasta bacteriemia o sepsis cuando hay complicaciones, la remocion del
catéter venoso suele ser la solucidn para erradicar la infeccién. Los estafilococos
coagulasa negativo relacionados a infecciones humanas son “¥:

o S. epidermidis

e S. saprophyticus
e S. hominis

e S aureus

e S. haemolyticus

e S. lugdunensis
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A. Bacterias gram-negativas

Escherichia coli, Shigella, Salmonella y Proteus mirabilis, tienen un fenotipo
sensible a los betalactdmicos, a pesar de que E. coli y Shigella tienen betalactamasas
cromosomicas de clase C de Ambler, en su forma natural o salvaje se expresa en

niveles muy bajos que no implica una resistencia de importancia clinica “%.

Citrobacter freundii, Enterobacter, Serratia spp. y Proteus vulgaris, presentan
betalactamasas cromosOomica inducible con cefalosporinas, las cuales brindan
resistencia a aminopenicilinas y cefalosporinas de primera generacion, sin embargo
para carboxipenicilinas, monobactamas, carbapenemas, cefalosporinas de tercera y
cuarta generacion siguen siendo sensibles. Serratia spp. posee una betalactamasa
de clase C que le permite ser resistente a asociaciones de inhibidores, resistente a
cefuroxima y sensible cefoxitina de forma variable. Las bacterias pueden presentar
resistencia adquirida a betalactamasas, en estos casos se debe averiguar el tipo de
mecanismo que lo produce como por ejemplo: Por produccion de penicilinasas,
produccion de betalactamasa de espectro extendido (BLEE), producciéon de
betalactamasas resistentes a los inhibidores e hiperproduccion de betalactamasa

cromosémica de clase A 4,

Las enterobacterias son mayormente sensibles por naturaleza a los aminoglicésidos,
con excepcion de Serratia marcescens que presenta un gen (aac6’) que genera la
hiperproducciéon de una enzima que presenta una alta resistencia a tobramicina,
kanamicina y netilmicina. La resistencia adquirida a aminoglicésidos se puede
generar por a una o varias enzimas, en algunos casos se presenta por alteraciones
en la permeabilidad y para poder determinar los fenotipos de resistencia, se debe
elegir correctamente los aminoglicosidos a estudiar, se puede hacer un antibiograma
completo en casos de estudios epidemioldgicos o un antibiograma reducido en
casos de uso terapéutico, seleccionando los aminoglicésidos de mayor uso como

amikacina y gentamicina “,

Las quinolonas tienen un espectro de actividad enfocada hacia las bacterias
gramnegativas, sin embargo ha ido extendiéndose a gram-positivos e incluso a
micobacterias. Los mecanismos de resistencia hacia las quinolonas se deben

mayormente a mutaciones de los genes de ADN-girasa y topoisomerasa IV,
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alterando a las porinas o a los lipopolisacaridos responsables del pase de los
antimicrobianos al interior de la bacteria. Otra alteracion es la presencia de bombas

de choque que expulsan los antimicrobianos al exterior de la bacteria 4.

Enterococcus spp. presenta resistencia natural a oxacilina, cefalosporinas,
clindamicina y cotrimoxazol, presentan baja resistencia a aminoglucésidos, lo cual
no elimina la sinergia con los betalactdmicos, por esta razén se debe usar
concentraciones mayores de los antimicrobianos para detectar alguna resistencia
alta y eliminar el efecto de sinergia. Si la cepa es sensible a eritromicina, también
lo serd para azitromicina y claritromicina, ademads se debe tener en cuenta que si la
cepa es sensible a ampicilina, también lo serd para penicilina, amoxicilina,
asociaciones de penicilina, inhibidores de betalactamasas e imipenem, pero si es
resistente a ampicilina se debe hacer el test de nitrocetina para deteccién de
penicilinasas, pues en una reaccidn positiva se determina una resistencia cruzada
con penicilina y amoxicilina. Si la cepa es intermedia a vancomicina, gentamicina

y estreptomicina se debe medir el MIC para descartar resistencia alta .

Klebsiella spp. produce betalactamasas de espectro ampliado (BLEA) como unica
resistencia natural, producen cromosémica y constitutivamente bajos niveles de la
enzima SHV-1, cuyo espectro de actividad incluye amino y carboxipenicilinas, es
por ello que Klebsiella pneumoniae es resistente natural a ampicilina (AMP),
amoxicilina (AMX), carbenicilina (CAR) y ticarcilina (TIC). Klebsiella oxytoca
produce una beta lactamasa cromosomica de clase A (K1), la cual tiene un perfil de

sensibilidad similar al SHV-1 de la Klebsiella pneumoniae 7.

Pseudomonas aeruginosa es considerado como un patégeno oportunista, es una
bacteria que puede sobrevivir en condiciones de bajo oxigeno, bajos nutrientes,
temperaturas de 4°C a 42°C, pueden adherirse y sobrevivir en los equipos médicos
o superficies hospitalarias favoreciendo a las infecciones intrahospitalarias.
P. aeruginosa puede causar infecciones en el tracto urinario, bacteriemias y
neumonias, esta bacteria presenta mecanismos de resistencia a antimicrobianos
como betalactamasas de amplio espectro, metalobetalactamasas (MBL), mutacién

de porinas, modificacién enzimética plasmidica y alteracién de proteinas fijadoras
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de penicilina (PBP). Los carbapenémicos como imipenem y meropenem son usados
para el tratamiento contra esta bacteria, sin embargo en los ultimos afios se han
observado cepas resistentes a estos antimicrobianos que eran de uso comun para su

tratamiento ¥,
1.4.1.10 RESISTENCIA BACTERIANA

Capacidad de las bacterias que han sufrido cambios para contrarrestar el efecto de
los antimicrobianos. La resistencia puede ser por mecanismos de resistencia

intrinseca o natural y mecanismos de resistencia extrinseca o adquirida “*.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) menciona hay administracién
innecesaria de aproximadamente el 50% de antibidticos, teniendo como
consecuencia el aumento de la resistencia extrinseca o adquirida, y por ende

aumento de la mortalidad “*.
A. Mecanismos de resistencia intrinseca y extrinseca

e Permeabilidad de la membrana externa

Al disminuir la permeabilidad de la membrana va a disminuir la fluidez, afectando
la estructura y actividad de la membrana externa. Ante este problema las bacterias
gram negativas presentan una estructura externa adicional, funciona como barrera
permeable retardando el ingreso de sustancias toxicas a la célula. En el caso de las
bacterias gram positivas, poseen una composiciéon de moléculas lipidicas con
enlaces covalentes de unidades de polisacaridos, esto les confiere una membrana
mads densa y estd llena de proteinas de tipo porinas, las cuales son canales llenos
de agua que tiene la funcién de difusores y pueden diferenciar moléculas por su
tamafio, estos canales permiten el pase de nutrientes y restringen el paso de
diversos antibidticos usando como filtro la limitacién por tamafo, la
hidrofobicidad y la repulsién por carga. A pesar de que la membrana retarda el
pase de sustancias toxicas a la célula, no obstruyen en su totalidad su afluencia y

por ellola célula emplea otros mecanismos para mostrar resistencia ©%.
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¢ Bombas de expulsion

Las bombas de eflujo o expulsién pueden ser especificos para un sustrato, o de
amplio espectro logrando expulsar diferentes moléculas. En la mayoria de los
casos en procariotas, la proteina de expulsion resistencia-modulacién-division
(RND) es la responsable de la resistencia intrinseca en gram negativos. La
resistencia intrinseca se caracteriza por la relacién sinérgica entre la
(50)

impermeabilidad de la membrana externa y la expulsién de antimicrobianos

o Modificacion enzimatica del antibiotico

Es el mecanismo de resistencia mds frecuente, las bacterias tienen enzimas que
pueden cambiar la estructura del antibidtico, haciendo que pierda su
funcionalidad, como ejemplo estdn las betalactamasas que son proteinas con
capacidad de hidrolizar el anillo betalactdmico caracteristico de esta familia, otro
ejemplo son las enzimas modificadoras de aminoglucésidos, que mediante
reacciones de acetilacién modifican la estructura de los antibiéticos ©?.

e Alteraciones al sitio de accion

Las bacterias gram positivas suelen usar este mecanismo de resistencia, generan
cambios en la estructura de los sitios de accion de los antibidticos betalactdmicos
de las protefnas unidoras de penicilinas ©V. Existen dos tipos de modificacién del
sitio blanco y son:

v’ Modificacién del PBP (penicilin-binding-protein)

El PBP es un complejo enzimético principalmente presente en la pared celular
de bacterias gram positivas permitiendo la sintesis de peptidoglicano, sin
embargo cuando se produce una mutacién en el sitio de accion del
antimicrobiano, como los betalactdmicos, Los PBP ya no podridn actuar
52)

generando resistencia ¢

v’ Modificacién ribosomal

Los genes erm A y erm B por medio de metilacién modifican el sitio activo del
ribosoma, este mecanismo se presenta mayormente en la resistencia a

macrélidos ©?.
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‘ d). Modificacién del antibiético.

.03
R b) Bombas de eflujo
c). Enzimas degradativa

a). Membranaexterna

Figura 3. Mecanismos de resistencia intrinseca celular. El principal mecanismo de defensa es (a)
membrana externa (b) las bombas de eflujo, (c) enzimas que degradan o (d) modifican al antibiético.
(Fuente: “Mecanismos de resistencia intrinseca y adquirida a antibiéticos en bacterias. Loera-
Valenzuela P, et al. 2016”)

B. Mecanismos de transmision de la resistencia

Se generan cuando un microorganismo vivo recibe informacién genética de otro
microorganismo vivo o muerto, la informacién genética transferida contiene
informacion para la supervivencia ante el efecto de una droga determinada. La
transferencia puede ser mediante los siguientes procesos ©:
¢ Conjugacion
Este mecanismo requiere el contacto fisico entre dos bacterias, mediante un pili
sexual se da la transferencia de plasmidos que codifican resistencia hacia uno o
varios antibiéticos ©).
e Transduccion
Este mecanismo no requiere contacto fisico entre bacterias, la transferencia de
material genético o plasmidico es indirecta, por medio de un virus que contiene
material genético de la bacteria infectada con resistencia a algin medicamento.
Este mecanismo se ha encontrado en bacterias de la misma especie, es frecuente
en bacterias gram positivas como Staphylococcus aureus y Streptococcus
pyogenes ©.
e Transposicion
Se caracteriza por la movilizacién al azar de genes cromosomicos o plasmidicos
de una regién a otra, genes que se movilicen de un cromosoma bacteriano a un
plasmido o viceversa, esto permite a la bacteria modificar su estructura, adaptarse

al medio y regular su respuesta hacia los antibiéticos ¢
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e Transformacion

La transformacién es la transferencia de fragmentos de ADN procedentes de

bacterias que han sufrido un proceso de lisis, los fragmentos de ADN serdn

incorporados en el genoma de otra bacteria ¥,

Figura 4. Conjugacion bacteriana mediada por pili sexual.
(Fuente: “Resistencia antibidtica. Baires A. 2012”)
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Figura 5. Transformacion

(Fuente: “Resistencia antibiotica. Baires A. 2012”)

Figura 6. Transduccion mediada por fagos
(Fuente: “Resistencia antibiotica. Baires A. 2012”)
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Figura 7. Transposones
(Fuente: “Resistencia antibidtica. Baires A. 2012”)

1.4.1.11 ANTIBIOTICOS
A. Antibiéticos inhibidores de la pared bacteriana

¢ Betalactamicos

Los antibiéticos betalactdmicos inhiben la sintesis de la pared bacteriana, actian
sobre la PBP (Penicilin-binding proteins) que estd encargada del proceso de
transpeptidacién, paso final de la sintesis de la pared bacteriana. La estructura de
la bacteria quedard debilitada, serd sensible a cambios osmoéticos y se
desencadenard un proceso autolitico, por esta razén los antibidticos

betalactdmicos son considerados como bactericidas ©>.

v Penicilinas
La clasificacion de la penicilina es acorde a su espectro de accién. Penicilina G y
sus derivados (penicilinas naturales) actiian en cocos gram positivos, excepto en
Staphylococcus aureus por presentar resistencia a estos antibidticos desde sus
inicios. Penicilinas resistentes a penicilinasas actiian en cepas de Staphylococcus
aureus, sin embargo su efecto disminuye en bacterias sensibles a penicilina G.
Aminopenicilinas actian en gram negativos, sin embargo en los dltimos afios se

ha observado el desarrollo de betalactamasas. Carboxipenicilinas actian en
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Pseudomonas spp., Enterobacter spp. y Proteus spp. Ureidopenicilinas actian

en Pseudomonas spp. y Klebsiella spp. >

v’ Cefalosporinas
Se clasifica en generaciones segun su actividad antimicrobiana. Los de primera
generacion actian en bacterias gram positivas y algunos gram negativos. Los de
segunda generacion actdan en bacterias gram negativas. Los de tercera generacion
actian en bacterias productoras de betalactamasas, bacterias sensibles a
cefalosporinas de primera y segunda generacion. Los de cuarta generacién son
antibidticos que mejoran la accién de los de tercera generacion, entre ellos
tenemos a los carbapenems que son muy resistentes a las betalactamasas, actiian
en gram negativos, gram positivos, aerobios y anaerobios. Los monobactdmicos
se asemejan a los aminoglucésidos, actian en bacterias gram negativas mas no en
gram positivos y anaerobios. Los inhibidores de betalactamasas incrementan la
actividad antimicrobiana de otros betalactidmicos inhibidos por betalactamasas
codificadas por pldsmidos, se usa en combinaciones como ampicilina maés

sulbactam y amoxicilina m4s 4cido clavuldnico ©.

La resistencia a betalactimicos en gram positivos puede ser por inactivacion
enzimadtica del antibidtico, esto sucede por betalactamasas o modificacion de la
PBP, siendo esta ultima el mecanismo mads frecuente. Staphylococcus aureus tiene
betalactamasas (PBP2A) que generan un mecanismo de resistencia por

inactivacién enzimadtica de betalactimicos ©9.

La resistencia en gram negativos esta descrita por betalactamasas de espectro
ampliado (BLEA), encontramos frecuentemente temoniera (TEM) en Escherichia
coli 'y SHV (sulthidrilo variable) en Klebsiella pneumoniae, patogenos
responsables de infecciones intrahospitalarias. Las bacterias betalactamasas de
espectro extendido (BLEE) se diferencian de las BLEA por unos aminodcidos,
cambian su actividad enzimadtica e hidrolizan cefalosporinas de amplio espectro,
de tercera generacién, monobactdmicos y pueden ser inhibidas por acido

clavuldnico ©7.
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Otro tipo de resistencia son las productoras de betalactamasas denominadas
monofosfato de adenosina ciclico (AmpC), codificadas en su mayoria en
cromosomas y algunas en pldsmidos, suelen ser resistentes a dcido clavuldnico,
sensibles a cefalosporinas, cefaminas y aztreonam. Presentan resistencia a
carbapenemes cuando existen otros mecanismos de manera simultdnea, por
ejemplo en Pseudomonas aeruginosa que presenta alteraciones de porinas o
sobreexpresion de bombas de flujo. En el caso de Enterobacter cloacae, Serratia
marcescens, Pseudomonas aeruginosa y Citrobacter freundii la expresion de
AmpC cromosomal es baja, pero a su vez es inducible con betalactimicos como
amoxicilina, ampicilina, cefazolina, cefalotina, cefoxitin, imipenem e inhibidores
de betalactamasas como 4cido clavulanico. En el caso de A. baumannii y E. coli
las enzimas AmpC han perdido algunos componentes del sistema de induccién, la
hiperproduccion de AmpC se debe a mutaciones del sistema regulador en E. coli,
la presencia de secuencias de insercion ISAba-1 en A. baumannii. En el caso de
Klebsiella spp., Salmonella spp. y Proteus mirabilis, han perdido las enzimas
AmpC cromosomales y la presencia de resistencia se debe a AmpC adquiridas

codificadas en plasmidos ©7.

La resistencia por la producciéon de carbapenemasas estd relacionado a la
transferencia de elementos genéticos, hidrolizan carbapenemes como imipenem,
meropenem, ertapenem y a la mayoria de betalactdimicos conocido. Las
carbapenemasas clase A de mayor importancia son las KPC, son de naturaleza
plasmidica, se han encontrado en enterobacterias y también en P. aeruginosa y A.
baumannii. Las metalo betalactamasas (MBL) tienen un mecanismos hidrolitico
dependiente de la interaccion con iones de zinc, son hidroliticas a todos los
antibidticos betalactdimicos excepto a aztreonam, no logran ser inhibidas por el
dcido clavuladnico, tazobactam y sulbactam. Las oxacilinasas (OXA) hidrolizan
carbapenemes asi como también oxacilina, meticilina, cloxacilina y
aminopenicilinas, se encuentran mayormente en Acinetobacter spp., son menos
frecuente en enterobacterias o Pseudomonas aeruginosa, su confirmaciéon es
dificil de realizar porque no son inhibidas por el dcido clavuldnico, ni quelantes

como EDTA ©¥,
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e Glicopéptidos

Los glicopéptidos inhiben la sintesis de la pared bacteriana en la segunda fase de
la sintesis de peptidoglicano, por esta razon no se va a observar resistencia cruzada
con los betalactimicos que inhiben en la tercera fase de la sintesis de
peptidoglicano ©¥. Actdan sobre bacterias gram positivas e incluso cepas SARM
(Staphylococcus aureus resistente a meticiclina), sin embargo presenta resistencia
en cepas de Enterococo spp. por presentar modificaciones en la diana
(relacionadas al gen van A y gen van B), generando una menor afinidad por los
glicopéptidos que son de relevancia por su frecuencia en aislamientos

clinicos ¢,

B. Antibiéticos inhibidores de la membrana bacteriana
e Polimixinas
Tienen la funcién de desintegrar la membrana bacteriana por su actividad como
detergente catidnico, actian en bacterias gram negativas y su uso es por via
tépica .

C. Antibiéticos inhibidores de la sintesis proteica
¢ Aminoglucésidos
Son considerados como bactericidas, inhiben la subunidad ribosomal 30s, actdan
mayormente en bacterias gram negativas y la resistencia a estos antibidticos se da
por la produccién de enzimas inactivadoras ).
e Macrolidos
Son considerados como bacteriostaticos aunque a veces actian como bactericidas,
inhiben la subunidad ribosomal 50s, actian mayormente en cepas de bacterias
gram positivas, algunas bacterias gram negativas y bacterias intracelulares. Son
una buena alternativa cuando hay reacciones inmunoldgicas a las penicilinas .
e Tetraciclinas
Son considerados como bacteriostaticos, inhiben la subunidad ribosomal 50s,
actian en bacterias gram negativas, gram positivas, algunas bacterias anaerobias,
también en algunas clamidias y rickettsias responsables de enfermedades poco
comunes. La resistencia a estos antibidticos se debe por su salida del medio

intracelular de las bacterias por bombas de flujo ©°.
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¢ Cloranfenicol

Son considerados como bacteriostaticos, inhiben la subunidad ribosomal 50s,
actian en bacterias gram positivas, gram negativas y anaerobios. No son
considerados como primera eleccién en cuadros infecciosos por su riesgo de
generar anemia aplésica, la resistencia se origina por enzimas inactivadoras ©°).

e Lincosamidas

Son considerados como bacteriostaticos, inhiben la subunidad ribosomal 50s,
actian en bacterias gram positivas, algunos gram negativos y anaerobios. La
resistencia se genera por los mismos mecanismos que para los macrolidos,
presentando una resistencia cruzada con estos. Las Lincosamidas mas el
metronidazol son wuna alternativa para tratar infecciones por bacterias
anaerobias ©.

¢ Isoxazolidinonas

Son considerados como bacteriostéticos, inhiben la sintesis proteica, actian contra
bacterias multirresistentes de S. aureus, S. pneumoniae, Enterococo. El Linezolid
es el dnico representante de isoxazolidinonas, siendo la tinica opcién cuando las

bacterias se vuelven resistentes a vancomicina ¢,

La resistencia a los macrélidos como eritromicina, azitromicina, claritromicina, se
puede asociar a sensibilidad o resistencia a lincosamidas como la clindamicina,
estos fenotipos se pueden identificar mediante métodos de disco difusiéon donde se
va a observar siguientes tres casos ©%:
o Resistencia a eritromicina y clindamicina.
o Resistencia a eritromicina y sensibilidad a clindamicina, con visualizacion
de achatamiento en el lado del halo mds proximo entre la clindamicina y
eritromicina (prueba D positiva).
o Resistencia a eritromicina y sensibilidad a clindamicina, sin visualizacién

de achatamiento de halo (prueba D negativa).

El primer caso es una resistencia constitutiva a ambos antibidticos, en el segundo
es una resistencia constitutiva inducible, en el tercero es una resistencia a
eritromicina debido a bombas de expulsion activa y este tipo de resistencia es mas

frecuente en Staphylococcus coagulasa negativo que en Staphylococcus aureus ©°.
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La resistencia a aminoglucésidos como la gentamicina y amikacina se puede
presentar debido a la producciéon de enzimas modificadoras de aminoglucésidos

mediante dos fenotipos que son ©?:

e Resistencia a gentamicina y tobramicina pero sensibilidad a amikacina.

e Sensibilidad a gentamicina, resistencia a amikacina y tobramicina.

El segundo caso es mds frecuente en Staphylococcus coagulasa negativo que en
Staphylococcus aureus. En los casos de SARM la resistencia a gentamicina es

menor (20%) que la resistencia a tobramicina (72.6%) .

D. Antibiéticos inhibidores de la sintesis de acidos nucleicos

¢ Quinolonas

Son consideradas como bactericidas, inhiben la enzima ADN girasa,
topoisomerasa 2 y topoisomerasa 4, las cuales tienen como funcién evitar el
enrollamiento excesivo de las cadenas de ADN antes de la transcripcién o
replicacion. La resistencia se genera por la modificacion del sitio de unidn entre
las enzimas y las quinolonas, las quinolonas de primera generacién son
consideradas como antisépticos urinarios y actian en algunos gram negativos, las
de segunda generacién son usadas en infecciones sistémicas, sin embargo son
poco efectivas contra cocos gram positivos y anaerobios, las de tercera y cuarta
generacién son mds efectivas contra gram positivos y son mds usadas en
infecciones respiratorias, en general las quinolonas no se usan en nifios por su

efecto inhibitorio del desarrollo 6seo ©?.

E. Antibidticos interferentes en las vias metabélicas
e Sulfamidas
Son considerados como bacteriostaticos, inhiben la sintesis de acido félico,
elemento esencial para las bacterias gram positivas, gram negativas, hongos y
protozoos. La resistencia bacteriana se da por generar vias metabdlicas

alternas .
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1.4.2 DEFINICION DE TERMINOS

1.4.2.1 COLONIZACION BACTERIANA DE CATETER
Presencia de 7 a 14 o mas unidades formadoras de colonias (UFC), las cuales fueron

aisladas de cultivo de punta de catéter mediante la técnica de Maki ©V.

1.4.2.2 BACTERIEMIA
Es la presencia de bacterias en el torrente sanguineo la cual se puede adquirir por
algun tipo de infeccidn en tejidos, uso de sondas gastrointestinales, catéteres venosos,

entre otros ©%.

1.4.2.3 CATETER VENOSO
Dispositivo que se introduce en una vena con el fin de administrar medicamentos,

soluciones, sangre, nutrientes o extraer muestras de sangre @7

1.4.2.4 BACTERIAS OPORTUNISTAS
Son bacterias que normalmente no afectan nuestro organismo, y solo son
protagonistas de enfermedades cuando hay algin tipo de variacién defectuosa en

nuestro organismo 7).

1.4.2.5 SENSIBILIDAD BACTERIANA
Es la capacidad de ciertos antibidticos para inhibir alguna bacteria que esté afectando

a un organismo ©°).

1.4.2.6 RESISTENCIA BACTERIANA
Es la capacidad de la bacteria para no presentar respuesta inhibitoria a ciertos

antibidticos .
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1.4.3 FORMULACION DE HIPOTESIS
Hipotesis general
e En la caracterizaciéon microbioldgica de las bacterias aisladas en catéteres
venosos de pacientes hospitalizados en el Hospital Nacional Docente Madre
Nifio San Bartolomé predominan cocos gram positivos.
Hipétesis especificas
e Las bacterias gram positivas predominan en cultivos de catéter central de
insercion periférica.

e Los bacilos gram negativos presentan mayor indice de resistencia bacteriana.
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CAPITULO 11
METODOS
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2.1 DISENO METODOLOGICO
2.1.1 TIPO DE INVESTIGACION

El presente estudio es retrospectivo.

2.1.2 DISENO DE LA INVESTIGA CION

El presente estudio es observacional ya que no se intervino en la obtencion del

catéter del paciente y de corte transversal.

2.1.3 POBLACION

Reporte de resultados microbioldgicos de los catéteres venosos de los pacientes
hospitalizados en el “Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé” con

catéter venoso en el periodo Noviembre 2017-Julio 2018.

2.1.4 MUESTRA Y MUESTREO

Muestra:

Reporte de resultados de 230 catéteres venosos de pacientes hospitalizados que
llegaron al servicio de microbiologia, de los cuales 90 tuvieron cultivo positivo.
Muestreo:

Calculo de la potencia del estudio:

Debido a que no se calculé tamafio de muestra antes de iniciar el estudio, es
importante conocer la potencia de las proporciones halladas, de esta manera se
corrobora que no haya un error “tipo 2” (valor de  no mayor a 20%) elevado en
los hallazgos.

Teniendo en cuenta proporcion de gram positivos en el total de cultivos encontrada
en la literatura (72%), con un nivel de significancia de 5%, la muestra obtenida en

este estudio provee una potencia de 100% para detectar dicha proporcion.

Teniendo en cuenta proporcion de gram negativos en el total de cultivos encontrada
en la literatura (26%), con un nivel de significancia de 5%, la muestra obtenida en

este estudio provee una potencia de 99.9% para detectar dicha proporcidn.

Por tanto, para detectar las proporciones de gram positivos y gram negativos
estimados en la poblacion a partir de informacion en otros estudios, la cantidad de

muestra obtenida es suficiente.
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2.1.5 CRITERIOS DE INCLUSION

Catéter venoso:

e Central de acceso periférico
e Periférico

e Umbilical

e Punta de catéter de 3cm-5cm

2.1.6 CRITERIOS DE EXCLUSION

Catéteres con:
¢ Identificacién incompleta.
e Cultivo negativo.

e Condiciones no estériles de transporte.

2.1.7 VARIABLES

¢ Variable Dependiente
Caracterizacion de bacterias aisladas de catéter
¢ Variable Independiente

Catéter venoso

2.1.8 TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE
DATOS

Para el desarrollo de este proyecto, se obtuvo los archivos virtuales de los pacientes
y fueron transcritas en una nueva ficha de recoleccion de datos para la investigacion
(Anexo 1). Las muestras obtenidas serdn procesadas en el servicio de microbiologia

mediante la técnica de Maki (Anexo 2).

2.1.9 PROCEDIMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Se solicité el permiso en la Oficina de Docencia e Investigacion del Hospital

Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé, para poder realizar el estudio.
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Se obtuvo las fichas microbiolégicas del servicio de microbiologia y datos
adicionales necesarios de la oficina de epidemiologia del HONADOMAMI- SB,

las cuales fueron recolectados en nuestra ficha de recoleccion de datos.

El procesamiento de muestras de catéteres se realiz6 mediante la técnica de
Maki ©9, el equipo automatizado VITEK 2 COMPACT para la susceptibilidad

antimicrobiana de los catéteres con cultivo positivo.

EL analisis estadistico se realizé mediante el programa STATA 2012 y Microsoft
2013. Las variables cualitativas se expresaron en porcentajes. Las variables
cuantitativas fueron categorizadas, y por tanto sus datos también fueron mostrados
a manera de porcentajes. Se utilizo la prueba de Chi cuadrado para evaluar posibles
asociaciones entre la presencia de catéter con el sexo del paciente, la frecuencia de
bacterias con la localizacién de catéter y servicio de hospitalizaciéon. También se
utilizé la prueba de T de Student para encontrar posibles asociaciones entre los dias
de permanencia de catéter con la localizacion y la edad del paciente con la presencia

de catéteres con aislamiento positivo.
2.1.10 CONSIDERACIONES ETICAS

Se declara ante la presente que el estudio a realizarse no es de cardcter invasivo para
el paciente, solo se trabajard con los reportes microbioldgicos e informacién de
epidemiologia del Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé. Por ende
se tratard con total confidencialidad toda informacion personal del paciente, se

recibird la muestra para procesar y los resultados serdn agregados al estudio.
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CAPITULO III
RESULTADOS
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3.1 RESULTADOS

Los catéteres cultivados con aislamiento positivo fueron menos del 50% del total de
muestras, sin embargo este porcentaje deberia ser menor pues nos demuestra la calidad

del estado del catéter venoso en el paciente.

Tabla 1. Catéteres venosos cultivados en el servicio de microbiologia.

HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 230

Catéteres venosos Numero Porcentaje
(%)
Cultivo Negativo 140 61%
Cultivo Positivo 90 39%
Total 230 100

Del total de 104 catéteres venosos con cultivo positivo, las bacterias frecuentemente
aisladas fueron Staphylococcus epidermidis (29.81%) y Pseudomonas aeruginosa
(13.46%). La alta presencia de Staphylococcus epidermidis es porque forman parte de

la flora normal de la piel y colonizan los catéteres venosos con el paso del tiempo.

Tabla 2. Frecuencia de bacterias aisladas en catéteres venosos.
HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018).n= 104

Bacterias en catéter Frecuencia
Staphylococcus epidermidis 55
Pseudomonas aeruginosa 14
Staphylococcus haemolyticus 8
Staphylococcus hominis 7
Staphylococcus aureus 7
Escherichia coli 4
Klebsiella pneumoniae 4
Acinetobacter baumannii 2
Proteus mirabilis 2
Staphylococcus lugdunensis 1

TOTAL 104
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Las bacterias Staphylococcus epidermidis 'y Pseudomonas aeruginosa son
frecuentemente aisladas de catéteres venosos de acceso periférico en comparacion con
los catéteres umbilicales, estos resultados demuestran una mayor frecuencia de
bacterias aisladas de catéter venoso central de acceso periférico (PICC) en
comparacion con el catéter umbilical, con un valor significativo de p=0.022 segun la
prueba de Chi2, demostrando ser un factor predisponente ante la presencia de

colonizacion de catéter venoso.

Tabla 3. Frecuencia de bacterias aisladas en catéteres segin localizacion —
Catéter Central de Insercion Periférica (PICC) y Catéter Umbilical (CU).
HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-]Julio 2018). n= 104

BACTERIAS EN CATETER PICC (%) CU (%)

Staphylococcus epidermidis 49% (51) 4% (4)
Pseudomonas aeruginosa 13% (14) 0% (0)
Staphylococcus haemolyticus 5% (5) 3% (3)
Staphylococcus hominis 4% (4) 3% (3)
Staphylococcus aureus 5% (5) 2% (2)
Klebsiella pneumoniae 4% (4) 0% (0)
Escherichia coli 3% (3) 1% (1)
Acinetobacter baumannii 2% (2) 0% (0)
Proteus mirabilis 2% (2) 0% (0)
Staphylococcus lugdunensis 1% (1) 0% (0)
TOTAL 88% (91) 12% (13)
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Las bacterias gram positivas aisladas de catéter venoso seglin equipo automatizado

Vitek2 compact reveld un porcentaje elevado de resistencia a erytromicina y

clindamicina en la mayoria de los casos.

Tabla 4. Resistencia bacteriana de cocos gram positivos aislados en cultivos de punta de catéter venoso.
HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 78

RESISTENCIA A ANTIMICROBIANOS (%)

COCOS
GRAM n GEN RIF SXT CIP ERY LVX PEN VAN CLI TGC LNZ TCY QDA MFX
POSITIVOS
Staphylococcus
PRyIoco 55 88 36 55 71 100 57 100 97 100 100 7 7 21
epidermidis
Staphylococcus

A 8 86 0 100 8 100 86 100 100 0 0 0 0 100
haemolyticus
Staphylococcus 5 67 0 67 50 100 33 83 83 0 0 0 0 33
hominis
Staphylococcus 20 0 0 0 6 0 100 0 0 0 0 0 0
aureus
Staphylococcus 100 0 100 100 100 0 100 100 0 0 0 0 0
lugdunensis

Del total de 90 catéteres venosos con

cultivo positivo, el promedio de dias de

permanencia de los catéteres es de 9.71 dias. Este resultado demuestra que hay un

aumento de casos de cultivos positivos directamente proporcional al nimero de dias

de permanencia del catéter venoso central de acceso periférico, sin embargo presenta

un valor no significativo de p=0.675 segun la prueba de T de Student, demostrando no

ser un factor predisponente ante la presencia de colonizacion de catéter venoso.

Tabla 5. Tiempo de permanencia de los catéteres venosos con cultivo positivo.
HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-]Julio 2018). n= 90

Tiempo PICC (%)
1 a5 dias 30% (27)
6 a 10 dias 32% (29)
11 a 15 dias 38% (34)
TOTAL 100% (90)

PICC: Catéter central de acceso periférico
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En la mayoria de los catéteres venosos se determind la presencia de una sola bacteria.

Tabla 6. Frecuencia del nimero de bacterias aisladas en los cultivos de los catéteres venosos.

HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 90

N° Bacterias aisladas por catéter Frecuencia Porcentaje (%)
1 bacteria 76 84%
2 bacterias 14 16%
TOTAL 90 100 %

Los catéteres con cultivo positivo de pacientes masculinos y femeninos presentaron
porcentajes similares, este resultado nos demuestra que el sexo no es un factor
predisponente para presentar colonizacion de catéter venoso, con un valor no

significativo de p=0.266 segun la prueba de Chi2.

Tabla 7. Catéteres venosos con cultivos positivos segin sexo.

HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 90

Sexo Numero Porcentaje (%)
Masculino 46 51%
Femenino 44 49%

TOTAL 90 100

Los pacientes de 1 mes presentaron un mayor nimero de cultivos positivos y segin la
prueba de T de Student presenta un valor no significativo de p=0.474, demostrando no

ser un factor predisponente para la colonizacion de catéter venoso.

Tabla 8. Pacientes con catéteres venosos con cultivo positivo segiin edad.

HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 90

Edad Numero Porcentaje (%)
1 mes 39 43%
2 a 6 meses 16 18%
7 a 11 meses 15 17%
1 afio 11 12%
>1 afio 9 10%
TOTAL 90 100 %
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Del total de muestras se obtuvo que UCI Neo y UTIP presentaron mayor nimero de
casos, con predominio de Staphylococcus epidermidis y Pseudomonas aeruginosa,
estos resultados tienen un valor significativo de p=0.003 segtin la prueba de Chi2,
demostrando ser un factor predisponente para la presencia de colonizacién de catéter

vENnoso.

Tabla 9. Frecuencia de bacterias aisladas en catéteres venosos segiin servicio de hospitalizacién.

HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 104

BACTERIAS n UCI Neo UTIP MP CxP Neo EP

Staphylococcus

epidermidis 55 67% (29) 35% (9) 43% (9) 50% (7) 50% (1) 0% (0)

Pseudomonas

aeruginosa 14 0% (0) 19% (5) 29% (6) 25% (3) 0% (0) 0% (0)

Staphylococcus

haemolyticus ~ © 4% (©) 4% (1) 0% (0) 0% (0) 0% (0)  100% (1)

Staphylococcus 7% (3) 8% (2) 10% (2) 0% (0) 0% (0) 0% (0)

aureus

Staphylococcus

hominis 7 7% (3) 12% (3) 0% (0) 0% (0) 50% (1) 0% (0)

Escherichia

coli 4 2% (1) 4% (1) 10% (2) 0% (0) 0% (0) 0% (0)

Klebsiella

preumoniae 4 2% (1) 8% (2) 0% (0) 8% (1) 0% (0) 0% (0)

Acinetobacter 5 g, (g 4% (1) 5% (1 0% (0 0% (0 0% (0

Lol 6 (0) b ( b (1) 6 (0) 6 (0) 6 (0)

Proteus

mirabilis 2 0% (0) 4% (1) 5% (1) 0% (0) 0% (0) 0% (0)

Staphylococcus

lugdunensis 1 0% (0) 4% (1) 0% (0) 0% (0) 0% (0) 0% (0)
TOTAL 100% (36) 100% (28) 100% (25) 100% (12) 100% (2) 100% (1)

*UCI Neo (Unidad de cuidados intensivos), UTIP (Unidad de terapia intensiva), MP
(Medicina pediatrica), CxP (Cirugia pediatrica), Neo (Neonatologia), EP (Emergencia
pediatrica).
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Las bacterias gram negativas aisladas de catéter venoso seglin equipo automatizado
Vitek2 compact revel6 resistencia a amoxicilina+éacido clavulanico, cefepime y

ceftriaxone en la mayoria de los casos.

Tabla 10. Resistencia de enterobacterias (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis) aislados en cultivos de
punta de catéter venoso. HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 10

RESISTENCIA A ANTIMICROBIANOS (%)

BACILOS
GRAM n AN

NEGATIVOS
Esqherichia 4 0
coli
Klebsiella 25
pneumoniae
Proteus 0
mirabilis

AMN SAM ATM FEP CRO CIP ETP GEN IPM MEM TM SXT TGC CZ

75 25 50 75 75 50 0 25 0 0 0 75 0 0

100 75 75 75 75 50 25 25 25 25 50 25 0 75

- - 0 0 - 100 - 100 100 0 - - - -

Las bacterias gram negativas aisladas de catéter venoso segin equipo automatizado
Vitek2 compact revelé para Pseudomonas aeruginosa una resistencia a imipenem y
meropenem en la mayoria de los casos. Para Acinetobacter baumannii revel6

resistencia a ceftriaxone y cefazolina.

Tabla 11. Resistencia bacteriana en no fermentadores (Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii) aislados en
cultivos de punta de catéter venoso. HONADOMANI-SB 2018. (Periodo Noviembre 2017-Julio 2018). n= 16

RESISTENCIA A ANTIMICROBIANOS (%)

BACILOS
GRAM n AN
NEGATIVOS

Pseudlomonas 14 14
aeruginosa

Acinetobacter
.. 2 0
baumannii

ATM FEP CIP CRO CZ GEN IPM MEM CTZ LVX TZP CS

0 0 0 100 100 0 0 0 - - - -
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CAPITULO IV
DISCUSION
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4.1 DISCUSION

En el estudio realizado se cultivaron 230 catéteres venosos de los cuales 140 (61%)
fueron negativos y 90 (39%) positivos, lo cual es superior en comparacion al estudio
realizado en el 2009 en México por Bello Gonzales y cols. @V en el que los catéteres
con aislamiento positivo fue del 9%.En el 2015 segin el subsistema de vigilancia
epidemioldgica en el distrito de Bogotd, las infecciones asociadas a catéter son del
13.7% siendo esta cifra nuevamente menor al presentado en nuestro estudio .

Los microorganismos aislados con mayor frecuencia en nuestro estudio fueron gram
positivos en el 75% de casos, gram negativos en el 25% de casos y no se describieron
casos por hongos como Candida spp., estas cifras son similares al estudio realizado
por Zakhour y cols ®¥. en el 2016 en Estados Unidos, donde se determiné que los
catéteres con cultivo positivo a gram positivos fue el 63% de casos y con cultivo
positivo a gram negativos fue el 27% de casos.

En nuestro estudio los microorganismos mds comunes aislados en los catéteres fueron
Staphylococcus epidermidis (53%), Pseudomonas aeruginosa (13%), estos
microorganismos pueden variar debido a multiples factores como el pais, las
condiciones de los hospitales, entre otros. Asi es como en un estudio realizado por la
Sociedad Espafiola de Quimioterapia ¥, los microorganismos més frecuentes
asociados a catéteres venosos son el primer lugar los Staphylococcus coagulasa
negativo (30-60%), seguido de Staphylococcus aureus (15-20%) y los bacilos gram
negativos (15-30%) que incluyen las enterobacterias como Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae y Enterobacter sp. y los bacilos gram negativos no fermentadores como
Pseudomonas aeruginosa.

El estudio realizado en México en el 2009 por Bello Gonzales y cols. “" menciona
que las bacterias mds frecuentes aisladas fueron Staphylococcus epidermidis (27%),
Staphylococcus haemolyticus (22%), siendo un resultado més cercano al de nuestro
estudio. Un estudio realizado por Smith M. ©® en el 2008, menciona que los patégenos
mds frecuentes son los Staphylococcus coagulasa negativo (38%), seguido de
Enterococcus spp. (11.2%) y Staphylococcus aureus (9.3%). El estudio de Gisela De
la Rosa y cols. ®” publicado en una revista chilena en el 2016 menciona que las
bacterias gram positivas mds frecuentes aisladas son el Staphylococcus aureus (61%)
y Staphylococcus coagulasa negativo (15%); y las bacterias gram negativas mds
frecuentes aisladas son Escherichia coli (13%) y Klebsiella pneumoniae (13%).

En el estudio realizado en Espafia en el 2015 por Lona- Reyes y cols. ¥ mencionan
que los microorganismos mas frecuentes aislados fueron Staphylococcus coagulasa
negativo, Candida albicans, Enterococo cloacae y Staphylococcus aureus, siendo una
poblacién de microorganismos moderadamente diferente debido a que en nuestro
estudio, los catéteres venosos con aislamiento positivo no se presentaron casos de
Candida albicans y Enterococo cloacae.

58



En el 2011 en un estudio realizado en Espafia por Olaechea P y cols “®, menciona que
las bacterias mas frecuentes aisladas son los gram positivos como el Staphylococcus
coagulasa negativo (50%) y un bajo porcentaje el Enterococcus spp. (8%), los
siguientes patégenos mads frecuentes en el estudio son los gram negativos (16%) donde
destaca la Pseudomonas spp. son el 6%, por dltimo se menciona un 4% de casos por
Cdndida spp., estos resultados en comparacion con los nuestros son similares puesto
que las bacterias més frecuentes son los Staphylococcus epidermidis (53%), seguido
de los gram negativos (12%) sin considerar a la Pseudomonas spp. (13%) cuyo
porcentaje es mucho mayor que el del estudio anteriormente mencionado con un 6%.

En nuestro estudio se tuvo 12 aislamientos positivos en catéteres venosos umbilicales,
de los cuales fueron 4 (4%) Staphylococcus epidermidis y 3 (3%) Staphylococcus
hominis, en la mayoria de los casos. Estos datos son diferentes tanto en porcentaje
como en microorganismos aislados en comparacién con el estudio de Céceres-
Papadakis GU y cols. ®® publicado una revista mexicana en el 2007, menciona que
en 94 (39%) casos de su poblacion de estudio, 53 catéteres fueron umbilicales venosos
y en 16 (30%) de estos catéteres se aislé un microorganismo. Los microorganismos
aislados fueron 13 (24.53%) Staphylococcus epidermidis y de 2 (3.77%) Pseudomonas
aeruginosa.

En nuestro estudio el Staphylococcus epidermidis presento resistencia a clindamicina
(97%), oxacilina (90%), gentamicina (88%) y ciprofloxacina (71%), en comparacioén
a un estudio realizado en Brasil por Bentes Marques ® en el cual no present6 un alto
porcentaje de resistencia a estos antibiéticos, solo a clindamicina (100%), tetraciclina
(100%) y cotrimoxazol (50%). Para Staphylococcus aureus en nuestro estudio,
presento resistencia a eritromicina (60%), clindamicina (40%), oxacilina (40%), y
gentamicina (20%) en comparacién con el estudio realizado por Bentes Marques © en
Brasil en el 2011, en el cual el estudio presentd una mayor resistencia a estos
antibidticos, por ejemplo eritromicina (80%), clindamicina (80%), oxacilina (80%) y
gentamicina (90%).

Las edades en la que se encontré una mayor cantidad de catéteres venosos con cultivo
positivo a algiin microorganismo fueron de los pacientes pediatricos menores de 1 afo:
1 mes (43%), 2 a 6 meses (18%) y 7 a 11 meses (17%). Este promedio de edad es
menor al estudio realizado En Espafia en el 2015 por Lona Reyes y cols. ® donde
mencionan un promedio de edad de 4.6 afios.

El sexo en nuestro estudio en los casos de catéter con aislamiento positivo fue del 49%
en el género femenino y en el género 51% masculino, estas cifras no son significativas
para asociarlo a un mayor riesgo de colonizacién del catéter venoso, al igual que en el
estudio de Lona Reyes y cols. ¥ que presentd casos de colonizacién de catéteres
venosos del 48% en el género masculino y 52% en el género femenino.
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El tiempo de permanencia promedio de los catéteres venosos de acceso periférico y
umbilicales en nuestro estudio fue de 9.7 dias, lo cual es una cifra que se aproxima en
comparacién a un estudio realizado en Espafia por Lona-Reyes y cols en el 2015 ¢
mencionan que el tiempo de permanencia de los catéter en los pacientes fue de 11.2
dias, sin embargo en un estudio realizado en Korea por Lee Hyun ©V en el 2011, el
tiempo de permanencia de catéteres fue de 7 dias, esta cifra es ligeramente menor a lo
encontrado en nuestro estudio, lo cual indicaria que en Korea se tienen una mejor
vigilancia a los pacientes portadores de catéteres venosos.

Segtin un estudio realizado por Moran E. ©®? en el cual presenta un promedio de 9.8
dias en pacientes pediatricos. En nuestro estudio 42 PICC y 2 CU tuvieron en su
mayoria un rango de permanencia de 10 a 19 dias, lo cual es un rango mayor en
comparacion a otro estudio del Dr. Martin “® publicado en una revista de Cuba en el
que hace referencia a una mayor colonizacién de catéteres cuando la permanencia de
este es de 5 a 7 dias.
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CAPITULO V
CONCLUSIONES Y RECOMENDA CIONES
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5.1 CONCLUSIONES

Obtenido los resultados, se concluye lo siguiente:

e FEl39% del total de muestras (230) tuvieron un aislamiento positivo.

e Staphylococcus epidermidis fue la bacteria més frecuente aislada en el estudio.

e Staphylococcus epidermidis fue la bacteria mas frecuente aislada en PICC.

e Staphylococcus epidermidis presentd una alta resistencia para penicilina,
oxacilina y clindamicina.

e El promedio de dias de permanencia de catéter fue de 9.7 dias.

e FEl 84% de catéteres presento crecimiento de un solo tipo de bacteria.

e El porcentaje de casos encontrados en el género masculino y femenino fueron
similares.

e Los pacientes de 1 mes de edad fueron los que presentaron mayores casos de
cultivos positivos de catéteres venosos.

e Staphylococcus epidermidis fue la bacteria mas frecuente aislada en el servicio
de UCI neo.

e En bacterias gram negativas se encontrd una alta resistencia para ampicilina,

cefepime y ceftriaxona.

5.2 RECOMENDACIONES

Ante todo lo descrito anteriormente, se sugiere tener en cuenta las siguientes
recomendaciones:
e Manipulacién del catéter con el debido cuidado para evitar una colonizacion y
posibles infecciones posteriores.
e (Cambiar el catéter sobre todo si presenta complicaciones.
e Realizar un cultivo de catéter junto con la toma de hemocultivo.
e Evaluar el perfil de susceptibilidad de las bacterias aisladas de los catéteres
Venosos.
e Hacer uso razonable de antibidticos para evitar los casos de resistencia

bacteriana.
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Anexo N°1

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

L Informacién general para el proceso de recoleccion

Investigacién: Caracterizacion microbioldgica de las bacterias aisladas de catéter venoso
de pacientes hospitalizados en el Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé
de noviembre del 2017 a diciembre del 2018

Nombre ¥ apellido de investigadora: Yamilet Viri Loza
Lugar de investigacion: Hospital Nacional Docente Madre Nifio San Bartolomé

Fecha de investigacién: Noviembre 2017 a julio del 2018

1L Introduccion

El presente instrumento de recoleccién de datos estd disefiado para recolectar informacion
necesaria para la caracterizacion microbiologica de bacterias aisladas de catéteres

venosos de pacientes hospitalizados.

II.  Instrucciones de aplicacién del instrumento de evaluacién

Usted encontrara la tabla de aplicacién o cuerpo del instrumento que contiene los items a

recolectar, su numeracion o codigo,

En la tabla, llenar en el item “Mes” con el nombre respectivo. En la primera seccidn de
1a taba, se llenara el item de “Sexo” con F (femenina) 0 M (masculino), en item de servicio
con “UTIP”, “UCI neo”, “CxP”, “MP”, “EP”, *Neo”, segin corresponda; el item de
localizacion con “PICC™ ( catéter venoso central de acceso periférico), CVP (catéter
venoso periférico) o *CU” ( catéter umbilical), el item de tiempo ¥ edad con numeros

decimales.

En la sepunda seccion de la tabla, se llenard con “S” (sensible) o “R” (resistente) o o

(intermedio), en el {tem “Obs™ marcard con un aspa si se presentd bacteriemia.
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V., Instrucciones para la determinacion del resultado

Si los catéteres cultivados evidencian crecimiento de algiin
microrganismo y en el hemocultivo hay o no crecimiento, habra una
contaminacion, colonizacion o bacteriemia.

Y1 Resultado

| S NO

Conta minnfiﬁn

Colonizacion

Bacteriemia

VIL.  Firmas correspondientes

R

R L

Firma del evaluador
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Anexo N°2: Técnica de Maki @

1. PROPOSITO Y ALCANCE
Descripcion de la  sistematica de
procesamiento, lectura e interpretacion
de cultivos de las puntas de catéteres
vasculares  para el diagnéstico
microbiologico de colonizacion de vias
vasculares v el esmdio de las
infecciones  asociadas  a  dichos
catéteres.

En este documento se describe el
procedimiento a seguir para el
diagnéstico v caracterizacion
microbiologica de 1a colonizacion de
puntas de catéteres intravasculares
mediante el método semicuantitativo
de Mald con v sin apertura longitudinal
previa del catéter.

2. FUNDAMENTO
La contaminacion de los dispositivos
intravasculares es una causa frecuente
v grave de infeccion hospitalaria.

El cultivo de dichos catéteres tiene
como objetivo identificar 1a causa de
una bacteriemia‘candidemia v puede
ayudar al clinico a determinar =1 ésta es
debida al catéter v actuar en
Cconsecuencia. Dado que la
colonizacion del catéter se puede
originar por via extra o intraluminal,
distintas

existen técnicas  para

determinar su origen.

Para detectar colonizacion
extralumunal se realiza la técnica
semicuantitativa de Maki, para detectar
colonizacion intraluminal se realiza la
técnica modificada de Cleri, v para
detectar ambas, se pueden realizar la
tecnica de Brun-Buisson, 1a sonicacion,
o la técnica de Maki con la aperfura
longitndinal previa del catéter (s6lo en
catéteres de silicona procedentes de
Cada wuno de los
procedimientos se podra elegir en
funcion de las caracteristicas del

neonatos).

paciente/catéter. En este documento se
detalla especificamente la técnica de
Maki con (en catéteres de silicona
procedentes de neonatos) v sin apertura
longitudinal previa.

L. DOCUMENTOS DE CONSULTA
Manual de recogida v procesamiento
de muestras

MManual de instrucciones de las técnicas
aplicadas

Normas de bioseguridad

4. TOMA DE LA MUESTRA

La muestra a procesar es el segmento
distal del catéter intravascular (3-3 cm)
en pacientes con sospecha de infeccion
sistémica. Este segmento debe enviarse
al laboratorio de Microbiologia en un

73



frazco o tubo estéril. 51 el segmento del
cateter recibido fiese de una longitud
superior, debe cortarse con un bisturi o
tijeras estériles en el momento de
proceder a su cultivo para descartar el
segmento sobrante.

La muesira debe ir acompafiada de un
volante o peticion electronica donde se
detalle el tipo de catéter v la
localizacion anatomica.

En caso de no poder procesar la
muestra inmediatamente, ésta se puede
refrigerar a 4°C durante un tiempo no
superior a 6 dias.

5. MEDIOS
REACTIVOS Y
PRODUCTOS
hiedios de cultrvo:
Agar Columbia con 3-10% de sangre

de camero

DE CULTIVO,

6. APARATOS Y MATERTAL

= Estufa de culitvo a 35°C =2°C con
control de temperatura

= Asza de siembra

* Pinzas estériles

= Placa de Petri estéril

= Bisturin® 22

= Envase de deshechos biologicos

7. PROCESAMIENTO

71. REALIZACION DE LA
TECNICA DE MAKI SIN
APERTURA

Siembra: con la ayuda de un asa de
siembra se meda el segmento del
catéter hacia delante v atras 3 o 4 veces
sobre 1a superficie de una placa de agar
sangre.

Incubacion: incubar 1a placa sembrada
a una femperatma de 35°C en
condiciones de aerobiosis durante no
menos de 48 b v, opcionalmente hasta
06 h.

7.2. REALIZACION DE LA
TECNICA DE MAKI CON
APERTURA

Siembra: sobre una placa de Pein
estéril v con un bisturi se corta el
catéter  silistico en  segmentos
longitudinales v con 1a avuda de un asa
de siembra se frotan los seometitos
sobre la superficie de una placa de agar
sangre.

Incubacidn: incubar 1a placa sembrada
a una femperatura de 35°C en
condiciones de aerobiosis durante no
menos de 48 h v, opcionalmente hasta
96 h.

13.LECTURA

Examinar la placa de agar sangre

diariamente.
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51 existe crecimiente de colomias
efectuar su recuento.

Tanto =1 existe como si no crecimiento
bacteriano prolongar la incubacion al
menos durante 24 h mas ¥,
opcionalmente hasta 96 h, realizando
lecturas diarias.

En aquellos cultivos en los que se
obtiene un crecimiento del mismo
morfotipo de unidades formadoras de
colontas (UFC) =15 por placa se
efectuara la identificacion de género v
especie segim los procedimientos de
identificacion  del laboratorio. El
estudic de sensibilidad a  los
antimicrobianos se realizara segun el

PNT correspondiente.

8. OBTENCION Y EXPRESION DE
RESULTADOS

El nombre de la prueba se indicara
como “Cultivo semicuantitativo de
punta de catéter segin técnica de Maki™
o “Cultivo semicuantitativo de punta de
cateter szeglin técrnuca de Maki con
apertura de catéter” para catéteres de
tipo PICCs de silicona de neonatos.

51 en el cultivo no se observa
crecimienio  de  mMICTOOrZamismos,
informar como: negativo.

51 en el cultivo se observa crecimiento

de mucroorgamismeos <15 UFC,

informar como: recuento oo
significativa.

51 en el cultivo hay crecimiento de
microorganismos, mnformar  comeo:
recoento significativo, v especificar el
numero exacto o aproximado (51 éste es
muy elevado) de UFC v las especies
bacterianas aisladas. valorando s6lo

aquellos recuentos =15 UFC/placa.

9. RESPONSABILIDADES
Basicamente seran las siguientes:

Area de recogida v procesamiento de
muestras: recepcion, identificacion v
procesamiento de las muestras.
Rechazo de las muestras remitidas en
condiciones defectuosas v adopeidn de
medidas correctoras.

Personal técnico: lectura de 1as placas e

idenfificacion presuntiva  de  los

MICrO0TZanismaos. Fegistro de
resultados.
Archivo de hojas de trabajo.

Facultativo responsable: Supervision
del frabajo v de los resultados,
resolucion de dudas  técnicas,
interconsultas, adopcion de medidas
cotrectoras de errores cometidos, firma
de mnformes de resultados.
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10. ANOTACIONES AL
PROCEDIMIENTO

Cualquier microorganismo gue 3¢
cultive en cantidad suficiente (=15
UFC/placa) se considerara
potencialmente patogeno v se debera

COImo

identsificar con genero v especie.

El punto de corte de 15 UFC /placa es
estimado v, por tanto, aquellos
recuentos bajos cercanos a 15 UFC,
deberan ser interpretados en el contexto
del paciente, especialmente, en el caso
de levaduras. Opcionalmente se puede
informar el nimero de UFC, va que se
puede asumir que existe una relacion
proporcional entre el mumero de
microorganismos v el resgo de

infeccion.

11. LIMITACIONES

Este procedimiento no detecta las
infecciones asociadas a catéteres por
microorganismos de crecimiento lento.
Asimismo, no detecta las infecciones
asociadas a catéteres causadas por
microorgamnismos que no crecen en las
condiciones establecidas (Malassezia
furfur, Haemophilus spp.). En caso de
alta sospecha de colomizacidn por
alguno de estos microorganismos se

pueden afiadir medios de cultivos y

condiciones v tiempos de incubacion
especificos

La técnica de Maki sin apertura solo
detecta colonizarion extraluminal.

El tratamiento antimicrobiano previo a
1a obtencion de la muestra puede alterar
los  resultados de  los  cultivos,
especialmente si se ha administrado a
través de ese catéter.
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Anexo N°3: Operacionalizaciéon de variables

punta o segmento
de catéter

placa petri.

Definicion Tipo de Intervalo
Variable Dimension Definicion Operacional Pf de Indicador Fuente
conceptual Variable ez
medicion
Aislamiento
Colonizacion | Presenciade 7 a | bacteriano  por | Toma de muestra en Positivo Resultados
bacterianade | 14 UFC en | cultivodepuntao | medios de cultivo en | Cualitativo | Nominal Negativo de prueba en
catéter catéter venoso segmento de | placa petri. laboratorio
catéter
Aislamiento
bacteriano  por Toma  de muestra en Cualitativo | Nominal s
h 1t frasco de hemocultivo. Positivo
Presencia  de | hemocultivo Negativo Resultados
Bacteriemia | bacterias en la ) ) Perfil de | de prueba en
Aislamiento s .
sangre. . Toma de muestra en sensibilidad laboratorio
bacteriano de . . o .
medios de cultivo en | Cualitativo | Nominal
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Intervalo

. Definicion . ., . .. . Tipo de .
Variable Dimension Definicion Operacional P de Indicador Fuente
conceptual Variable . ..
medicion
Canula de facil
insercion, la
cual permite la
administracién
P de diferentes
Catéter fluidos por via Lugar en el cual es Basilica
venoso . P Posicion de CV insertado el catéter Cualitativo | Nominal (1
o e intravenosa Cefalica
periférico VENnoso
(IV) pero con la
ventaja de
menor riesgo de
complicaciones
asociadas. Revision del
Céanula que se Lugar en el cual es Subclavio historial del
inserta Posicién de CVC insertado el catéter Cualitativo | Nominal Yugular paciente
quirdrgicament venoso central Femoral
e, la cual ] )
ermite la Referido al tiempo que Temporales
. pern P Tiempo del CVC | el CVC esté insertado en | Cualitativo | Nominal P
Catéter administracién . Permanentes
el paciente
Venoso de
central medicamentos Monitorizacid Toma de
y otros liquidos b onltg.nz/ac'lon muestra
p . . emodinamica .
por via Funcionabilidad Acceso vascular Cualitativo Nominal sanguinea
intravenosa del CVC Administracion de Medicamentos
(IV), ademas de tanci Alimentacion
extraer sangre. sustancias (suero)
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Anexo N°4

] UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS

I3 : (Universidad del Perd DECANA DE AMERICA)
g e FACULTAD DE MEDICINA
Gt
' acionel MFyor de Smn Harcos i e
um:ﬂm:A?ngE"gEchlNA . Afio del Buen Servicio al Ciudadano’

E.A.P. TECNOLOGIA MEDICA

22 WOV, 2017

RECiBS ‘39 ' Lima, 7 de noviembre de 2017
ml--ll‘«-ép-f"ma:--- Porereeosss RESOLUCION DE DECANATO N° 2731-D-FM-2017

Visto el Expediente N® 21837-FM-2017 de fecha 7 de noviembre de 2017 de la Unidad de Trémite
Documentario y Archivo de la Facultad de Medicina, sobre aprobacién de Proyecto de Tesis.

CONSIDERANDO:

Que, mediante Resolucién de Decanato N° 1569-D-FM-2013 ratificada con Resolucién Rectoral N°©
01717-R-2016 de fecha 19 de abril de 2016, se aprueba el Reglamento para la Elaboracién de Tesis
para optar el Titulo Profesional en las Escuelas Académico Profesionales de la Facultad de
Medicina, que en su Capftulo I, Introduccién, Art. 2: establece que: “La tesis debe ser un trabajo
inédito de aporte original, por la cual se espera que los estudiantes adquieran destrezas y
conocimientos que los habiliten para utilizar Ia investigacién como un instrumento de cambio,
cualquiera sea el campo del desempeiio” asf mismo, en su Capitule VI; Del Asesoramiento de la
tesis: Art. 28 establece que: “La Direccidén de la EAP con la opinidn favorable del Comité de
Investigacién, solicitard a la Direccién Académica la Resolucién Decanal respectiva para proceder a su
ejecucion”;

Que, mediante Oficio N® 2429/FM-EPTM/2017 la Directora de la Escuela Profesional de Tecnologia
Médica, informa que el Proyecto de Tesis que figura en la propuesta cuenta con opinién favorable
de la Comisi6n de Investigacion de la citada Escuela para su ejecucion, y;

Estando a lo establecido por el Estatuto de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos y las
atribuciones conferidas por la Ley Universitaria N° 30220;

SE RESUELVE:

1% Aprobar el Proyecto de Tesis, segiin detalle:

Estudiante;

Yamilet Virt Loza Titulo del Proyecto de Tesis:

Coéd. 13010140 .

E.P. Tecnologia Médica “CARACTERIZACION MICROBIOLOGICA DE BACTERIAS
Area: Laboratorio Clinico y Anatomia AISLADAS DE CATETER VENOSO DE PACIENTES
Patoldgica HOSPITALIZADOS EN EL HOSPITAL NACICNAL DOCENTE
Asesora: MADRE NINO SAN RARTOLOME DE NOVIEMBRE DEL
Lic. Elizabeth Irene Pareja Cuadros. 2017 A DICIEMBRE DEL 2018"

Cddigo Docente: 077895

2¢ Encargar a la Escuela Profesional de Tecnologfa Médica el cumplimiento de la presente
resolucion.

Registrese, comuniquese, archivese.

DRA. ANGELA ORNEJO V. DE ESPEJO * DR. SERGIO €. RONCEROS MEDRANG
Vicederana Académica Decano

c.c.: Decanato / EPTM / Interesada

/vin.

Av. Grau 755 - Lima 1. Apariado Postal 529 — Lima 100 — Perdt Telf. (511) 3283229 - (511) 3283238
Web: www.medicina.unmsm.edu.pe



Anexo N°5

Oficina de Apoye a la
Docencla e Investigacidn

ety 3
E&o ﬂ
L | Salud

“ARO DEL BUEN SERVICIO AL CIUDADANC™

Lima, 20 de diciembre de 2017

ICI = -2017-0ADI- =
YAMILET VIR( LOZA
Investigadora Principal
Presente. -

Exp. N° 15282-17

Tengo el agrado de dirigirme a usted para saludarla cordialmente y en relacidn al Proyecto de
Investigacidn titulada:

“CARACTERIZACION MICROBIOLOGICA DE BACTERIAS AISLADAS DE CATETER
VENOSO DE PACIENTES HOSPITALIZADOS EN EL HOSPITAL NACIONAL DOCENTE
MADRE NIRNO SAN BARTOLOME DE NOVIEMBRE DEL 2017 A DICIEMBRE DEL 2018"

Al respecto se infarma lo siguiente:

El planteamiento del estudio y la metodologia, incluyendo el andlisis estadistico propuesto para la
evaluacion de los resultados son apropiados para el proyecto,

Conclusion

El proyecta con Expediente N°15282-17. Esta aprobado por el comité de Etica Institucional e
Investigacidn de manera expedita,

Nos es propicla la opertunidad para renovar los sentimientos de nuestra consideracion y estima
personal.

Atentamente,

MINISTEHIO DE SALUD
POBPITAL NACIDKAL DOCEHRTE ADE
“EAN l-ll"I'I:ILOi-tE'H Erege

ol
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