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La epidemiologia cambiante de las infecciones
en el hospital

M. SicFriDO RANGEL-FRAUSTO*

RESUMEN

Desde la aparicion de la penicilina, la utilizacién de una gran
cantidad de grupos antimicrobianos han modificado los pa-
trones de las infecciones pero no las han desaparecido. Aln
mas, muchos opinan gue nos encontramos en la era postan-
tibiética ya que el nimero creciente de microorganismos
multirresistentes parece haber superado la capacidad de
produccion de nuevos medicamentos. La necesidad de nue-
vos y mejores antibiéticos contra microorganismos grampo-
sitivos multirresistentes es urgente. En el caso de enteroco-
cos y estafilococos han aparecido al menos dos grupos de
nuevos antibiéticos potencialmente Utiles, las estreptogra-
minas y las oxazolidinonas. Estos medicamentos son Utiles,
sin embargo, una estrategia importante sera su uso racional
y un programa efectivo de control de infecciones para dismi-
nuir la presién de seleccién de microorganismos potencial-
mente resistentes.

Palabras clave: multirresistencia bacteriana, multirresisten-
cia, nuevos antibioticos.

ABSTRACT

Since penicillin was discovered, many new antibiotics has
been used, this has modified epidemiologic pattern of infec-
tions, but them have not disappeared. Even more, many think
we are in the post-antibiotics era, since many bacteria have
became multiresistant as compared with the possibility of new
antibiotic drugs. It is necessary the development of new anti-
biotics. In the case of enterococcus and Staphylococcus there
are two new antibiotic groups Streptogramines and Oxazoli-
dinones. Although these drugs are useful, the rational use of
antibiotics and the implementation of an effective hospital
infections control program are important in order to diminish
the pressure for selection of resistant microorganisms.

Key words: multiresistant bacteria, multiresistance, new an-
tibiotics.

El uso de antimicrobianos ha sido uno de los des-
cubrimientos mas importantes en la historiade lame-
dicina, tanto asi, que en la terapéutica médica es posi-
ble hablar de las eras antes y después de la aparicion
de los mismos. La mortalidad asociada a infecciones
en los siglos antes del XX fue realmente extraordina-
ria. Con la aparicion de los mismos los médicos tuvi-
mos por primeravez medicamentos que cambiaban el
prondstico de la enfermedad, su simplicidad de uso y
relativos pocos efectos secundarios |os convirtieron en
drogas de uso comun. El propio Sir Alexander Fle-
ming, descubridor de lapenicilina, nos advirtié delos
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peligros del uso en dosis subdptimas de la misma, ya
gue él habia observado que no solo no se produciain-
hibicion“ invitro” del Saphylococcusaureussino que
se estimulaba su crecimiento.

Desde el descubrimiento de lapenicilinaalaactua-
lidad ha pasado mucho tiempo y han aparecido una
gran cantidad de grupos de antimicrobianos los cuales
han modificado los patrones de infecciones mas no
las han desaparecido, alin més, muchos opinan que nos
encontramos en una era postantibiotica ya que € nu-
mero creciente de microorganismos multirresistentes
parece haber superado lacapacidad de laindustriafar-
macéutica de producir nuevos medi camentos.?

El problema de la resistencia es particularmente
grave en los hospitales, donde ademés de las practicas
inadecuadas de uso de antimicroabianos coinciden con
un habitat perfecto para la diseminacién de las mis-
mas, y asi microorganismos multirresistentes pueden
transmitirse f&cilmente de paciente a paciente através
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de reservorios inanimados o las manos del personal
permitiendo la diseminacién de los mismos y la am-
plificacion del problema de resistencia; estos pacien-
tes pueden enfermarse o llevar estos microorgani smos
ala comunidad donde podran transmitirse a otros su-
jetosy amplificar alin més este problema.®

| NFECCIONESINTRAHOSPITALARIAS

Lasinfecciones quelos pacientes adquieren en el hos-
pital son consecuenciade laatencién médicay son un
problema de extraordinaria gravedad. La experiencia
mundia ha mostrado que entre el 5y 10% de los pa-
cientes que se hospitalizan adquieren por o menos un
episodio de infeccion.* Las consecuencias que esto
representaen términos de morbilidad y mortalidad son
evidentes en la mortalidad asociada, y es de tal mag-
nitud que si las infecciones intrahospitalarias fueran
consideradas en los reportes de mortalidad, represen-
tarian la cuarta causa de muerte en los EUA. Desde e
punto de vista econdmico, la OMS ha calculado que
el impacto econémico en el mundo, derivado del ma-
yor tiempo de hospitalizacion que requieren los pa-
cientes que adquieren una infeccién nosocomial, re-
presentatrestrillones de délares por afio, en bases con-
servadoras.>®

En los Ingtitutos Nacionaes de Salud y en algunos
hospitales de tercer nivel del Ingtituto Mexicano del Se-
guro Socid, latasadeincidenciaes del 10% en prome-
dio, y situaciones semejanteshan sdoinformadasde otros
hospitalesdetercer nivel. Basdndose en | os escasos estu-
dios redizados en hospitales de segundo nivel, es facti-
ble suponer que laincidencia puede ser mayor.’

Con estas cifrases posible estimar lafrecuenciadel
problemaen México. Si aproximadamente se hospita-
lizan 6 millones de pacientes por afio; y 10% adquiere
un episodio de infeccidn, cada afio 600,000 pacientes
adquieren un episodio deinfeccion nosocomial. Como
consecuencia de la infeccion estos pacientes prolon-
gan su estancia hospitalariaen promedio en 10 dias o
gue significa un exceso de hospitalizacion de 6 millo-
nes de dias—cama/afio. Si €l costo del dia-camaes en-
tre $1000.00 y $1,500.00 pesos, entonces este exceso
de hospitalizacion cuesta $9,000 millones de pesos
cada afo. Este gasto se ha cal culado considerando ex-

clusivamente el exceso de hospitalizacion y la cifra
podria ser mucho mayor si se consideraran otros cos-
tosindirectos, como pérdida de fuerza de trabajo, pér-
didadeingresos paralafamiliay los gastos derivados
delaatencién del problemainfeccioso unavez que el
paciente sale del hospital. La mortalidad asociada a
infecciones hospitalarias es en nuestro pais entre 5-
10%, lo que significa que entre 30 y 60,000 muertes
ocurren cada afio asociadas a este problema, esto sig-
nificaria que las infecciones nosocomiales ocuparian
entre laterceray cuarta causa de mortalidad general,
no muy distinto delo calculado en los Estados Unidos
de Norteamérica.®®

En términos generales, las infecciones nosocomiales
més frecuentes son: de vias urinarias, con una mortali-
dad asociada del 4%; bacteriemias, con una mortalidad
asociada del 30%; neumonias, con una mortalidad aso-
ciada ddl 40% e infecciones de heridas postoperatorias,
con una mortalidad asociada del 5%. Estas infecciones
representan mas del 50% del total de infecciones adqui-
ridas dentro de los hospitales y las tres primeras estan
directamente relacionadas con € uso de dispositivos
médicosy en consecuencia una alta proporcion de estos
episodios son potencia mente prevenibles. 0

M ICROORGANISMOS RESPONSABLES DE LAS INFECCIONES

L as causas de estas infecciones son microorgani Smos
que frecuentemente colonizan los tractos respiratorio,
digestivo y lapiel de los pacientes que ingresan alos
hospitales, pero también con mucha frecuencia son el
resultado de la transmisién cruzada de microorganis-
mos entre las manos de |os trabajadores y los pacien-
tesen formadirecta o através de la contaminacion de
objetos inanimados.*?

Los microorganismos causantes de infecciones no
son un fendmeno estético, sino son e resultado de la
suma por un lado de factores del huésped, €l agentey el
ambiente, ademés de la préctica médica, incluyendo €
uso de antibiéticos. El aumento de pacientes con enfer-
medades cronicas o debilitantes, el aumento del uso de
inmunosupresoresy procedi mientosinvasivos diagnos-
ticos y terapéuticos han hecho que microorganismos
normal mente considerados como col onizantes produz-
can infecciones en forma oportunista en estos huéspe-
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des debilitados. Td es € caso de Staphyl ococcus epi-
dermidis, que gracias ala presencia de catéteres que a
abolir las barreras naturales en contra de la infeccion
permiten laentrada de estos microorganismosal torrente
circulatorio convirtiéndose en la actuaidad en una de
las causas més frecuentes de infeccidn hospitalaria. En
algunos hospitales S. epidermidis es la primera causa
de bacteriemia de este origen.®®

A principios delos afios 50 | as causas mas frecuen-
tesdeinfecciones hospitalarias|o eran los cocos gram-
positivosincluyendo Staphylococcus aureus, y Strep-
tococcus pyogenes,** posteriormente 10s gramnegati-
vOs se convirtieron en la causa més frecuente de
infecciones, entre lo que se encontraban las entero-
bacterias como Klebsiella spp, Enterobacter spp. y Se-
rratia spp.’s Estas son, en paises en desarrollo, las cau-
sas més frecuentes de bacteriemias principalmente
asociadas a la contaminacion hospitalaria de solucio-
nes para uso parenteral.’® En la actualidad un nuevo
cambio en la epidemiologia de las infecciones se ha
producido en los hospitales con un nuevo aumento de
los cocos grampositivos, entre ellos Staphylococcus
epidermidis, aureusy Enterococcus spp asociado ade-
mas a un aumento en la resistencia de estos microor-
ganismos a una gran cantidad de antibi6ticos.'”

Asi, ademés del aumento en lafrecuenciade infec-
ciones hospitalarias, los microorganismos causantes
de las mismas son cada vez mas resistentes. Con la
apariciondelapeniciling, S. aureusreemplazé aSrep-
tococcus pyogenes como causante de infecciones hos-
pitalarias, posteriormente con la aparicién de cefalos-
porinasy aminoglicosidos aparecieron os gram nega-
tivosresistentes a esos antibidticos, parafinalesdelos
anos 80’ sempieza aparecer nuevamente S. aureus con
resistencia a las isoxacilpenicilinas, y por lo tanto ya
no es posible utilizar éstas para su tratamiento. En
Meéxico, S aureus resistente a meticilina, como se co-
noce genéricamente al estafilococo resistente aisoxa-
cilpenicilinas, empieza a ser un problema en los hos-
pitalesy como consecuencia el empleo de vancomici-
naestaaumentando. L as consecuencias de esto yahan
sido observadas en Estados Unidos y Europa, donde
el aumento en &l consumo de vancomicina se ha aso-
ciado con un incremento en lafrecuencia de infeccio-
nes por Enterococcus spp. resistente a este antibioti-
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co. Las consecuencias de esto han sido una elevada
mortalidad y pocas o ningunaalternativadetratamien-
t0.18,19

Laemergencia de enterococo resistente avancomici-
na tiene ademés la particularidad de que € mecanismo
de resistencia puede ser transmisible e inducible lo que
significaque es posible su transferencia a otros microor-
ganismos.Z Hecho que hasido posible en € |aboratorio.
Por lo que es cuestién de tiempo e que se observen otros
grampositivos con resistencia a vancomicina por este
mecanismo. En los Ultimos cuatro afios hemos observa
do primero laaparicion de S aureus con susceptibilidad
intermedia a vancomicina, no mediada por plasmidos,
sino més bien se haobservado unahiperproduccion dela
pared celular lo quelo vudvetolerante aeste antibidtico.
Aungue este hecho grave en si mismo parece afortuna-
do, en realidad en estudios epidemiol dgicos hasta el 2%
delos S aureus aidados de hospitales donde se ha en-
contrado S aureus con susceptibilidad intermediaavan-
comicing, tienen este mecanismo de resistencia lo que
significa que su diseminacién en e hospital ha ocurrido
eficientemente. EStos microorganismos son ademas de
resistentes a vancomicina e isoxacilpenicilinas resisten-
tes a otros antibidticos. El reciente reporte de S. aureus
resistente a vancomicina por € mismo mecanismo del
de enterococo es motivo de gran preocupacion yaque S
aureusesun microorganismo deelevadavirulenciay que
al ser res genteavancomicinaselimitanimportantemente
las opciones terapéuticas. Afortunadamente en este caso
manteniasusceptibilidad alinezolid y otrosantibidticos

Otro caso de aumento de resistencia entre grampo-
sitivoslo es el de Streptococcus pneumoniae cuyafre-
cuenciade resistencia 3-lactamicos se haincrementa-
do importantemente, en nuestro pais la frecuencia de
altaresistenciavaria entre 15-30%, lo cual nos coloca
en uno de los paises con més ataresistenciaen lare-
gién. Con mucha frecuencia esta resistencia se asocia
con una disminucion en la susceptibilidad a macrdli-
dos, sulfasy cloramfenicol, dgjando también pocas op-
ciones terapéuticas.?

La necesidad de nuevos y mejores antibidticos en
contrade microorgani smos grampositivos multirresis-
tentes es urgente.

El control de resistencia incluye dos estrategias
igualmente importantes, por un lado la utilizacién ra-
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cional de antibi6ticos paradisminuir la presién de se-
leccién de microorganismosresistentesy por otro lado
evitar la diseminacion de laresistencia através de un
programa efectivo de control de infecciones. El pro-
gramade control incluye el aislamiento de los pacien-
tes colonizados o infectados por estos microorganis-
mos, €l lavado de manos entre pacientes, ambas reco-
mendaciones son, sin embargo, una practica poco
frecuente en los hospitales. Los gjemplos de disemi-
nacion de microorganismos en los hospitales y la co-
munidad pueden explicarse facilmente por esta falta
de cuidado.
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