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Introduccion

Las infecciones causadas por bacterias multirresistentes se han convertido en una
preocupacion a nivel mundial para la salud publica, debido a sus opciones terapéuticas
limitadas, desenlace clinico desfavorable y un incremento en el costo de la atencién en
salud (1)

La emergencia mundial por la resistencia a carbapenémicos en Enterobacterias y
bacilos Gram negativos no fermentadores asociada con la produccion de
carbapenemasas adquiridas, es uno de los problemas clinicos de mas preocupacion
actualmente, debido a su rapida diseminacién en el ambiente hospitalario (2,3,4)

Los mecanismos de resistencia a los carbapenémicos se han clasificado en dos grupos:
el primero y mas importante, la adquisicibn de genes que codifican para
carbapenemasas y el segundo esta relacionado con la reduccion en la captacion del
antibidtico por asociacion entre modificacion de las porinas (por deficiencias en la
calidad o cantidad) y con sobreexpresion de betalactamasas con débil afinidad sobre
carbapenémicos (5)

Esta carbapenemasa fue identificada por primera vez en el afilo 2008 en un paciente
sueco hospitalizado en New Delhi infectado por K. pneumoniae, posteriormente se ha
observado una rapida diseminacion de esta carbapenemasa a nivel mundial en mas de
40 paises de todos los continentes, detectandose tanto casos esporadicos (en muestras
de origen hospitalario, comunitario o ambiental) asi como brotes hospitalarios (6,7),
siendo mas frecuente en Enterobacterias adquiridas en la comunidad como son E.coliy
K. pneumoniae; sin embargo se ha encontrado en otros miembros de la familia
Enterobacteriaceae, Acinetobacter spp., Pseudomonas spp. y Vibrio cholerae (8,9)

Situacion en las Américas
La grafica No.1 muestra la informacion proporcionada por la Organizacion

Panamericana de la Salud en su ultima actualizacién epidemiolégica de la circulaciéon
de carbapenemasa tipo NDM en las Américas emitida el 14 de marzo de 2014 (10)
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Grafica No.1 Circulacion NDM en las Américas

NDM situacion de las Américas

2010
Estados Unidos de América y Canada.

2011
Guatemala.

2012
Colombia:Klebsiella pneumoniae
Paraguay:Acinetobacterpittii
Uruguay:Providencia rettgeri

2013
Argentina: Providencia rettgeri
Brasil:Providencia rettgeri
Honduras: Acinetobacterbaumannii
México: Providencia rettgeri
Nicaragua:Acinetobacter baumannii, Klebsiella. pneumoniae, Escherichiacoliy
EnterobacterCloacae
Costa Rica: Escherichiacoli

Fuente: Actualizacion epidemiolégica: Carbapenemasas tipo New Delhi matalobetalactamasas (NDM). OMS-OPS

Situacién actual en Colombia

A partir de la informacion proporcionada por el Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica de las Infecciones asociadas a la Atencién en Salud y Resistencia
Bacteriana, desde el afio 2012 a septiembre de 2014 se han reportado 58 aislamientos
productores de carbapenemasa tipo NDM (Grafica No.2), de los cuales 3 aislamientos
presentaron coproduccion de NDM con otra carbapenemasa.

Los aislamientos fueron remitidos por las entidades territoriales al Grupo de
Microbiologia del INS, quien realizé la respectiva caracterizacion fenotipica (género y
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especie) y genotipica (genes de resistencia); las pruebas de sensibilidad antimicrobiana

se realizaron por el método de difusion en disco.

Gréfica No.2 Distribucion geografica de los microorganismos productores de NDM en

Colombia
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Fuente: Sistema de Vigilancia de Resistencia Bacteriana- Laboratorio de Microbiologia

Se realiz6 la deteccion de carbapenemasas y metalo-B-lactamasa (MBL) con las
pruebas fenotipicas de test de Hodge modificado (THM), acido fenilborénico (APB) y

acido etilendiaminotetraacético / &acido mercaptoacético (EDTA/SMA)

para

Enterobacterias, y para los aislamientos de bacilos Gram negativos no fermentadores
se realizo EDTA/SMA. Para la prueba de APB y THM, se utilizaron las cepas control de
K. pneumoniae ATCC BAA 1705 (control positivo) y K. pneumoniae ATCC BAA 1706

(control negativo), y para la prueba de EDTA/SMA se utiliz6 la cepa control
pneumoniae ATCC BAA 2146 (control positivo).

Caracterizacion fenotipica y perfiles de resistencia

En el afio 2012 se reportd el primer hallazgo en Colombia de 6 aislamientos

de K.

de K.

pneumoniae productores de metalo-B-lactamasa tipo NDM, a partir de muestras de

sangre, en una unidad de cuidado intensivo (UCI) neonatal de un hospital de Bog

Avenida calle 26 No. 51-20, Bogota, D.C., Colombia

Pagina 4 de 11 Conmutador (1) 220 77 00 fax 220 7700 Ext. 1200 — 1291
g Apartados 80080 y 80334
WWW.ins.gov.co

e-mail ins@ins.gov.co

Linea Gratuita: 018000113400

ota. A

150 9001

Olcontec gomec



= m

Qv @ MinSalud PROSPERIDAD
NACIONAL DE Ministerio de Salud

. SALUD NI y Proteccién Social l PARA Toms

|

finales del mismo afio Santander reporté 2 casos de P.rettgerii proveniente de
muestras de orina. En el afio 2013 se reportaron 17 aislamientos productores de
metalo-B-lactamasa tipo NDM y de enero a septiembre de 2014 se han detectado 31
aislamientos con NDM.

De los 17 aislamientos productores de metalo-B-lactamasa tipo NDM reportados en el
afio 2013, 7 fueron notificados por el departamento de Santander (P. rettgerii), 4 en
Bogota (P. rettgerii), 2 en Antioquia (A. baumannii), 2 en Cundinamarca (P. aeruginosa
y P. rettgeri), 1 en Valle del Cauca (A. baumannii) y 1 en Norte de Santander (K.
pneumoniae). Adicionalmente al sistema de vigilancia se notificaron 2 casos de
aislamientos productores de NDM del departamento del Huila que no fueron enviados al
Grupo de Microbiologia del INS para su respectiva confirmacion.

De los 31 aislamientos productores de NDM notificados de enero a septiembre de 2014,
20 fueron reportados en Bogota, de los cuales 18 fueron P. rettgerri, 1 Morganella
morgannii y 1 K. pneumoniae, 5 en el departamento de Antioquia de los cuales 2
correspondieron a E. coli, 1 A. haemolitycus,1 Serratia fonticola y 1 K. pneumoniae, 2
en Valle del Cauca que correspondieron a aislamientos de K. pneumoniae, 1 en
Santander de P. rettgerri, 1 en Cundinamarca y 1 en Narifio que correspondieron a K.
pneumoniae respectivamente.

La tabla No. 1 presenta la distribucion de los casos por departamento, tipo de muestra,
microorganismo con presencia de NDM y perfil de susceptibilidad con sus pruebas
fenotipicas.
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Tabla No. 1 Distribucién y perfil de susceptibilidad antimicrobiana de los microorganismos con presencia de metalo-p-
lactamasa tipo NDM
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Pruebas fenotipicas

Difusién en Disco (mm)

(5 o
] | | g E | 2 || E|5|E|8| 2|5
Afo Departamento Muestra Microorganismo T 5 ) = o] S _-g = = S
S o E |2l | 8|85 % |8
g g | @ | E| 28|88 <
= <
Sangre Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 17 17 12 6 11 19 30
Sangre Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 17 17 12 6 9 17 29
Bogota Sangre Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 17 17 12 6 10 18 30
Sangre Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 16 16 14 6 10 18 30
2012 Sangre Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 16 16 13 6 11 19 30
Sangre Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 16 16 13 6 11 20 29
Santander Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 12 17 13 6 17 25 30
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 17 15 16 21 25 35
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 15 20 15 6 20 25 32
Secrecién bronquial Providencia rettgeri NEG NEG POS 10 12 11 6 15 22 36
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 13 18 14 8 17 23 37
Santander Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 17 19 21 6 17 27 39
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 16 19 21 6 16 23 39
2013 Secrecion abdominal Providencia rettgeri NEG NEG POS | 16 | 21 | 23 | 13 | 23 26 39
Drenaje Providencia rettgeri NEG NEG POS 16 20 23 13 23 26 36
Valle Secrecién abdominal Acinetobacter baumannii NA NA POS 6 6 NA 6 NA 6 NA
S':?lrtfnggr Orina Klebsiella pneumoniae* POS POS DEB | POS 21 17 12 9 9 15 6
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 15 19 24 6 20 25 35
Bogota Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 6 6 10 16 30
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 6 6 8 26 27
Ulcera calcanea Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 6 6 8 20 30
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Pruebas fenotipicas Difusién en Disco (mm)
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. Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 12 12 6 11 27
Cundinamarca - -
Orina Pseudomonas aeruginosa NA NA POS 6 6 NA 6 NA 6 26
2013 Antioqui Secrecién escrotal Acinetobacter baumannii** NR NA POS 6 6 NA 21 NA 12 NA
quia

Orina Acinetobacter baumannii NA NA POS 6 6 NA 6 NA 10 NA
valle Orina Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 17 15 14 6 6 12 11
Hueso Klebsiella pneumoniae* POS NEG POS 16 13 13 6 6 15 14
Liguido abdominal Acinetobacter haemolyticus NA NA POS 6 6 NA 6 NA 6 NA
Antioquia Hisopado rectal Escherichia coli NEG NEG POS | 19 | 19 | 18 | 6 | 13 | 20 | 29
Orina Serratia fonticola NEG NEG POS 15 16 20 6 8 15 32
Tejido Escherichia coli NEG NEG POS 16 14 12 6 6 12 29
Orina Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 20 18 12 6 10 16 12
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 9 6 13 6 11 20 32
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 6 6 6 6 25
2014 Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 11 6 17 6 12 17 31
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 12 6 6 6 16 22 34
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 16 14 18 6 18 23 30
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 11 13 17 6 13 21 19
Bogota Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 12 6 19 6 15 22 32
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 12 14 19 6 18 23 32
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 13 6 16 6 12 21 31
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 12 13 17 6 14 20 29
Secrecion abdominal Providencia rettgeri NEG NEG POS 12 16 18 6 13 22 25
Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 17 6 6 20 32
Sangre-catéter Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 18 16 14 6 10 18 28
Secrecion herida Providencia rettgeri NEG NEG POS 10 6 17 6 13 21 31
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Secrecion Providencia rettgeri NEG NEG POS 12 6 6 6 11 21 32
Absceso gluteo Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 62 6 6 12 28
] Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 6 6 12 21 34
Bogota Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 11 6 6 6 8 21 34
2014 Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 6 6 6 6 6 19 33
Orina Morganella morganii NEG NEG POS 11 16 18 6 12 20 22
Santander Orina Providencia rettgeri NEG NEG POS 15 6 14 6 13 20 36
Cundinamarca Orina Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS 15 15 11 6 9 19 29
Narifo Secrecion pie Klebsiella pneumoniae* POS NEG POS 11 9 6 6 9 6
Norte de Secrecion Klebsiella pneumoniae NEG NEG POS | 16 | 16 | 11 | 6 | 9 18 | 30
Santander

Fuente: Sistema de Vigilancia de Resistencia Bacteriana- Laboratorio de Microbiologia
POS: positiva, NEG: negativo, POS DEB: positivo débil. NA: No aplica. *Aislamientos coproductores de NDM y KPC. **Aislamiento coproductor de NDM y OXA 23
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Todos los aislamientos procesados fueron negativos para THM y prueba de APB y
positivos para EDTA/SMA a excepcién de tres aislamientos provenientes de Narifio,
Norte de Santander y Valle del Cauca los cuales fueron positivos para EDTA/SMA y
TMH, en los cuales se detect6 la presencia simultdnea de dos carbapenemasas (NDM
y KPC) y en un aislamiento de Antioquia en el que se detectd6 NDM y OXA23
simultdneamente.

Caracterizacion genotipica

Los aislamientos positivos fenotipicamente para MBL, fueron confirmados
genotipicamente por PCR convencional usando iniciadores especificos para blaNDM
(11), también se evaluaron genes para las carbapenemasas blaVIM, blaKPC, blaGES
(12) blaIMP, adicionalmente en Acinetobacter spp., se evalluan las carbapenemasas
blaOXA-23, blaOXA-24, blaOXA-51 y blaOXA-58 (13).

Recomendaciones

El panorama de la circulacion de este mecanismo de resistencia en nuestro pais y los
hallazgos de co-produccién en algunos aislamientos, hace que el INS refuerce las
recomendaciones realizadas en el Informe Quincenal Epidemioldgico Nacional del afio
2013 (13), donde se resalta la importancia de realizar una vigilancia activa por el
laboratorio en la deteccion de los mecanismos de resistencia e implementacion de las
pruebas complementarias de tamizaje, que permitiran establecer medidas de
prevencion y control oportunas para evitar la diseminacién de estos patégenos en el
ambito hospitalario.

Frente a este mecanismo de resistencia es necesario fortalecer las medidas de
prevencion y control en el medio hospitalario en los pacientes colonizados y con
infeccion por este patdgeno productor de NDM, con el fin de contener su diseminaciéon a
otros pacientes. Dentro de las medidas a tomar se encuentran: higiene de manos,
medidas de aislamiento (estandar y contacto), limpieza y desinfeccion, educacion al
personal y busqueda activa de casos, asi mismo se debe asegurar el cumplimiento de
las medidas de prevencion y control en el traslado de los pacientes y otras medidas
mencionadas en el protocolo de vigilancia de infecciones asociadas a dispositivos en
UCI (15).
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