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Resumen

Las infecciones hospitalarias tienen un alto impac-
to en la morbimortalidad de los neonatos. Objetivos:
1) establecer un sistema de vigilancia de las infeccio-
nes hospitalarias en la Unidad de Cuidados Intensivos
neonatales, 2) analizar las bacteriemias hospitalarias
en dos periodos (P1: 1995-2000, P2: 2001-2007), 3)
estudiar los factores de riesgo de mortalidad por bac-
teriemias hospitalarias. Métodos: disefio prospectivo,
analitico de cohorte (vigilancia epidemiologica), y de
casos y controles (factores de riesgo de mortalidad por
bacteriemias hospitalarias). Resultados: En los 13
afios de estudio, las tasas de infeccion hospitalaria (p
=0,006), de bacteriemias asociadas a catéter (p =0,01)
y de bacteriemias no asociadas a catéter (p =
0,000001) mostraron un descenso significativo. Se ana-
lizaron 262 bacteriemias hospitalarias (P1: 118, P2:
144). El porcentaje de bacteriemias asociadas a ca-
téterfue mayoren el P2 (31,4 vs.63,4%,p =0,000004).
Los bacilos gramnegativos predominaron en el P1
(41,95% vs. 11,5%, p = 0,00002) y los cocos gram-
positivos, en el P2 (34,2% vs. 69,2%, p = 0,0001). En
ambos periodos, el germen mas frecuente fue Staphy-
lococcus coagulasa negativo (P1:16,56% y P2:37,5%)
y elsegundo, Klebsiella pneumoniae enel P1(12,5%)
y Staphylococcus aureus en el P2 (13,9%). La mor-
talidad por bacteriemias hospitalarias fue superior en
el P1(21% vs. 9%, p = 0,005), y se asocio con mads
bacilos gramnegativos (p = 0,03). Conclusiones:
Las bacteriemias son la infeccion hospitalaria mas fre-
cuente en la Unidad de Cuidados Intensivos neona-
tales. El programa de control demostro ser eficaz pa-
ra disminuir sus tasas y su letalidad.

Palabra clave: Infeccion hospitalaria, bacteriemia, uni-
dad de cuidados intensivos neonatales

Introduccion

Enlas Unidades de Cuidados Intensivos Neo-
natales (UCIN) del mundo, las infecciones hos-
pitalarias (IH) son una causa muy importante de
morbimortalidad.’? Los avances tecnoldgicos
han permitido que los recién nacidos (RN) ca-
da vez mas prematuros sobrevivan mas, pero
han creado riesgos adicionales de infeccion, de-
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Summary

Nosocomial infections have an important im-
pact on morbidity and mortality of the newborns.
Objectives: 1) to develop an infection surveillance pro-
gram, 2) to analyze nosocomial bloodstream infec-
tions in two periods (P1:1995-2000, P2: 2001-2007),
3) to evaluate bloodstream infection mortality and the
risk factors. Design: Prospective analytic cohort study
fo evaluate the infection control program and a ca-
se-control study to analyze mortality and the risk
factors. Results: During the study, nosocomial in-
fection rates (p = 0.006), central line associated blo-
odstream infection rates (p = 0.01) and non-central
line associated bloodstream infection rates (p =
0.000001) decreased significantly. We studied 262
bloodstream infections (P1: 118, P2: 144). Central
line associated bloodstream infections were more fre-
quentin P2 (31.4vs.63.4%, p =0.000004). Gram-ne-
gative bacilliwere prevalentin P1(41.95% vs. 11.5%,
p = 0.00002) and Gram- positive cocci (3.2% vs.
69.2%,p =0.0001) in P2. Coagulase negative Staphy-
lococcus was the most frequent microorganism in
both periods (P1: 16.5% vs. P2: 37.5%). The se-
cond was Klebsiella pneumoniae in P1(12.5%) and
Staphylococcus aureus in P2 (13.9%). Mortality
rate due to bloodstream infections was higher in
P1(21% vs. 9%, p = 0.005) and was associated
with higher Gram-negative bacilli cultures in this pe-
riod. Conclusions: Bloodstream infections were
the most frequent nosocomial infection in the Neona-
tal Intensive Care Unit. The epidemiological survei-
llance was effective to decrease rates and mortality.

Keywords: Nosocomial infection, bacteremia, neo-
natal intensive care unit.

bido a los multiples procedimientos invasivos a
los que son sometidos.

Dentro del utero, el feto esta protegido rela-
tivamente de la adquisicion de microorganis-
mos, la exposicion inicial se produce, por lo
general, en el pasaje a través del canal de par-
to donde el RN se coloniza con la flora mater-
na. El neonato continlia adquiriendo nuevos mi-
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croorganismos, en la familia o del personal hos-
pitalario; en los nacimientos por cesarea, este
proceso de colonizacion bacteriana es mas len-
to. En la flora normal del RN sano, predominan
los microorganismos grampositivos en faringe
y Staphylococcus coagulasa negativo en la
zona umbilical. Con respecto al aparato gas-
trointestinal, en la colonizaciéon del neonato
alimentado con leche humana, predominan las
bifidobacterias anaerobias, mientras que, en
los que reciben otras leches, aumenta el por-
centaje de enterobacterias. Este RN que per-
manece un corto periodo en el hospital no tie-
ne tiempo de colonizarse con la flora de la ins-
titucion. Si debe permanecer en la UCIN, el
escaso contacto con la madre, los tratamientos
antibioticos, la tardanza en ser alimentado y
la exposicion a la flora local determinan que la
colonizacion siga un patron diferente. Cada Uni-
dad neonatal tiene una flora diferente y cada
RN colonizado e internado en ese Servicio
sirve como reservorio en la transmisiéon de mi-
croorganismos a cada nuevo nino admitido.
Laflora de cada Unidad dependera, entre otras
causas, del nivel de complejidad de atencion
y del patrén de uso de antibidticos. En gene-
ral, se adquieren bacilos gramnegativos y
Staphylococcus coagulasa negativos multi-
rresistentes. Esta colonizacién anormal no es
igual a infeccién, pero cuando se atraviesan las
barreras naturales con procedimientos invasi-
vos (catéteres, asistencia respiratoria mecani-
ca [ARM], cirugia, etc.), el riesgo de infeccion
se multiplica.

En este contexto, se torna muy importante
la prevencion y el control de las infecciones en
los pacientes que comienzan su vida en una
UCIN, con una inmunidad comprometida y so-
metidos a multiples procedimientos. A fin de
llevar a cabo esta tarea, es necesario, en prin-
cipio, definir los criterios de IH en neonatolo-
gia.Enlaactualidad, se considera que, salvo las
infecciones trasplacentarias, todas las adquiri-
das en elmomento del parto o en el hospital son
nosocomiales.®* La necesidad de diferenciar
la fuente de infeccién es mas que semantica y
apunta alas medidas de control que incluyen no
s6lo medidas de prevencion en la nurseryy la
UCIN, sino también prevencion, diagndstico y
tratamiento de la infeccidn en la mujer emba-
razada.

Las definiciones de las IH contraidas en la
UCIN se basan en criterios clinicos y de labo-
ratorio, y requieren de un seguimiento especial
para su identificaciéon.*® En la actualidad, aun

cuando se vigilan todas las infecciones noso-
comiales, se focaliza el control en aquellas aso-
ciadas a procedimientos invasivos: ARM, caté-
teres centrales, sonda vesical y cirugia, etc. (vi-
gilancia por componentes)®’ por su mayor im-
pacto en el neonato. Todo esto se debe realizar
en el contexto de un programa de vigilancia
epidemioldgica de las infecciones que propor-
cione un diagndstico de la situacion, y medidas
de prevencion y control para enfrentar el des-
afio que plantea la internacién de estos neona-
tos gravemente comprometidos en la UCIN.

Obijetivos

Los objetivos de este trabajo fueron: 1) im-
plementar un sistema de vigilancia por com-
ponentes, a fin de ajustar un diagndstico de
situacion de la IH, en general, y de las bacte-
riemias, en particular, en la UCIN, 2) detectar
precozmente la aparicidon de brotes a partir
del conocimiento de la linea basal de IH, 3) ana-
lizar las bacteriemias nosocomiales enla UCIN,
como primera causa de IH, estableciendo un
estudio comparativo entre dos periodos de ana-
lisis, 4) estudiar el impacto de la mortalidad
por las bacteriemias y los factores de riesgo.

Poblacién y métodos

La UCIN del Hospital de Nifos “Ricardo
Gutiérrez” es un centro de alta complejidad
neonatal, de referencia nacional, sin maternidad
y en la cual predominan los pacientes quirurgi-
cos. En el estudio, se incluyeron todos los pa-
cientes que ingresaron en la UCIN entre el 1
de abril de 1995 y el 31 de diciembre de 2007;
no hubo criterios de exclusion.

Diseno del estudio

En laimplementacion del programa de con-
trol de infecciones, se realiz6é un estudio pros-
pectivo, analitico de cohorte.

Definiciones

Se utilizaron las definiciones de IH y sus com-
ponentes neonatales siguiendo los criterios
del National Nosocomial Infection Surveillance
System (NNISS) de los Estados Unidos' actual-
mente denominado NHSN (National Health Sa-
fety Network) y del programa VIHDA (Vigilan-
cia de las Infecciones Hospitalarias de Argen-
tina).®
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Definicién de IH: es una condicion sistémica
o localizada que resulta de la reaccién adver-
sa a un agente infeccioso o sus toxinas, que
no estaba presente o incubandose en el mo-
mento de admisién al hospital.

Definicién de infeccién primaria de la sangre:

Bacteriemia comprobada por laboratorio
(BACLAB)

Criterio 1: Aislamiento de un patégeno cono-
cido en uno o mas hemocultivos, y este micro-
organismo no debe estar relacionado con infec-
cién en otro sitio.

Criterio 2: Paciente con uno o mas de los
siguientes signosy sintomas: fiebre (>38°C axi-
lar), escalofrios o hipotension (presion arterial
sistolica <90 mm Hg) y signosy sintomas y/o re-
sultados de laboratorio que no estén relacio-
nados con infeccién en otro sitio, mas uno de los
siguientes:

I.  Dos hemocultivos recogidos en momentos
diferentes y positivos para contaminantes co-
nocidos de la piel y el organismo no esta
relacionado con infeccion en otro sitio.

Il.  Almenos un hemocultivo positivo para con-
taminante conocido de la piel en paciente
con acceso intravascular y el médico inicia
terapia antibidtica adecuada.

[ll. Prueba de antigeno positiva en sangre y el
patdgeno no esta relacionado con infec-
cién en otro sitio.

Criterio 3: Paciente <1 afio de edad con uno
de los siguientes signos y sintomas, sin otra cau-
sa conocida: fiebre (>38°C rectal), hipotermia
(<8,7°C rectal), apnea o bradicardia, mas uno
de los siguientes: | y Il idem criterio 2 y Ill prue-
ba de antigeno positiva en sangre y orina, €l
patégeno no esta relacionado con infeccién en
otro sitio.

Sepsis clinica (SEPC)

Criterio 1: Paciente con uno o mas de los
siguientes signos o sintomas: fiebre (>38°C axi-
lar), hipotension (presion arterial sistdlica <90
mm Hg), oliguria (£20 ml/h), mas todos los si-
guientes:

I.  Hemocultivo negativo o no realizado

Il. Pruebade antigeno en sangre negativa o no
realizada

[ll. Ninguna infeccion aparente en otra localiza-
cién
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IV. Médico instituye terapia antibiética adecuada

Criterio 2: Paciente con <1 afo de edad,
conuno de los siguientes signos o sintomas, sin
otra causa conocida:fiebre (>38°C rectal), hipo-
termia (<37°C rectal), apnea o bradicardia mas
todos los siguientes: I, 11, 1ll, IV idem Criterio 1.

Bacteriemia asociada a catéteres (BAC)

Paciente que cumple alguno de los siguien-
tes criterios:

Criterio 1: Signos clinicos ya definidos en
item anteriores con cultivo positivo de la punta
del catéter por técnica de Maki semicuantitati-
va =15 ufc y/o cuantitativo de Brun-Buisson, mas
hemocultivos positivos con igual germen de
muestras tomadas antes de retirar el catéter con
recuento =100, o levaduras positivas.

Criterio 2: Hemocultivo positivo de sangre
periférica mas cultivo de la punta del catéter
por técnica de Maki (=15 ufc) (o método cuan-
titativo =100 ufc/ml) sin otro foco responsable de
bacteriemia.

Criterio 3: Hemocultivo positivo mas signos
clinicos de sepsis, mas hallazgos porimagenes
(ecodoppler, tomografia axial computarizada,
resonancia magnética, flebografia) de trombo-
sis de venas centrales o colecciéon compatible
con émbolo séptico o fungoma relacionados con
la permanencia de catéteres centrales.

Criterio 4: Retrocultivo cuantitativo positivo
con un recuento diferencial de colonias =5-10
veces en relacion con el recuento de colonias
de un mismo germen de hemocultivo periféri-
co asociado a cuadro clinico, o retrocultivo po-
sitivo en sistema de monitoreo continuo, al me-
nos, 120 minutos antes que el hemocultivo de
sangre periférica con igual germen (segun mé-
todo de referencia de tiempo de positivizacion)
con cuadro clinico compatible.

Criterio 5: Hemocultivo positivo mas cultivo
positivo por puncién aspiracion del area de in-
sercion del catéter.

Para el andlisis de los factores de riesgo de
mortalidad por bacteriemiasy sobre labase de los
datos obtenidos del estudio de cohorte, se rea-
liz6 un estudio analitico de casos y controles.

Definiciones

Caso: Todo RN que sufrié BH y que fallecio
por esta causa.
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Control: Todo RN que sufrié BH y evolucio-
né favorablemente.

Plan operacional
Recoleccion de datos

La vigilancia epidemioldgica fue efectuada
por un neonatdlogoy la enfermera en control de
infecciones. El neonatdlogo era el encargado de
reconocer los episodios de IH y cargar en una
ficha los siguientes datos: nombre, nimero de
historia clinica, fecha de nacimiento y de in-
greso en la UCIN, peso de nacimiento (PN),
diagnéstico principal, grado de nutricion, proce-
dimientos invasivos, cirugia y tipo de cirugia,
fecha y sitio de la infeccion, cultivos y otros da-
tos microbioldgicos (germen, sensibilidad anti-
bidtica) y evolucion. La enfermera en control
de infecciones diariamente tomaba la informa-
cion referida al numero de pacientes dia en
seguimiento y a los dias de uso de los procedi-
mientos invasivos: catéter central, catéter urina-
rioy ARM. Cada caso de IH era discutido en reu-
niones semanales en el Comité de Infeccio-
nes del Hospital.

Tasas utilizadas

Tasa de IH = numero de episodios de IH x
1000/numero de pacientes dia

Tasa de BAC = numero de episodios de BAC
x 1000/numero de dias de uso del catéter

Tasa de bacteriemia no asociada a catéter
(BNAC) = numero de episodios de BNAC x
1000/nUimero de pacientes dia

% de utilizacion de procedimientos (ARM, ca-

téter central, sonda vesical) =nimero de dias de
uso del procedimiento x 100/numero de pacien-
tes dia

Estudios bacterioldgicos

Los hemocultivos fueron recolectados y pro-
cesados de acuerdo con las técnicas micro-
bioldgicas estandar. Como rutina, se emplearon
medios de cultivo BACTALERR pediatrico y to-
dos los cultivos fueron monitorizados con un sis-
tema automatizado. Todas las muestras positi-
vas fueron tefidas con tincion de Gram y re-
cultivadas en diferentes medios para la identi-
ficacion del microorganismo.

Para el cultivo de los catéteres, se utiliza-
ron las técnicas semicuantitativa de Makiy la de
Brun-Buisson.

Analisis de los datos

Estudio de cohorte

Se utilizé el programa Epilnfo versién 6.01.
Las variables cualitativas se analizaron con el
test de X2 o test exacto de Fisher, segun co-
rrespondiera. Las variables cuantitativas se ana-
lizaron con el test de Student. La medida de aso-
ciacion fue el riesgo relativo (95% de intervalo
de confianza) y se trabaj6 con una probabili-
dad <0,05.

Estudio de casos y controles

En el andlisis univariado, se utilizé el mis-
mo programay las mismas pruebas para el ana-
lisis de las diferentes variables. La medida de
asociacion fue el odds ratio (95% de intervalo
de confianza) y p <0,05.

Medidas de intervencion

Se normalizaron, en primera instancia, el la-
vado de manos, la higiene de la UCIN y de la
unidad del paciente, los criterios de aislamien-
to, la utilizacion de procedimientos invasivos
(ARM, catéter central y sonda vesical) y todos
los métodos inherentes a su colocacion y cuida-
do. Se instituyd que los catéteres centrales de
corta permanencia (tipo Cook o similares) fue-
ran colocados en el quiréfano por un cirujano.
Las vias centrales de colocacién percutanea,
de silastic y cuyo sitio de insercién era periféri-
co las colocaban un equipo especial de enfer-
meria. Se estandarizaron también los cuida-
dos pre y posquirurgico, y los antibioticos profi-
lacticos. Entodos los casos, se siguieron las nor-
mas recomendadas por el Center for Disease
Control (CDC) de los EE.UU.

La enfermera en control de infecciones y el
neonatdlogo controlaban periédicamente el
cumplimiento de las normativas y se brindaba
educacioén continua y asistematica de las me-
didas de prevencion. Las tasas y la problema-
tica que eventualmente surgieran eran discuti-
das, en forma mensual, con todo el equipo de
salud de la UCIN y el Comité de Infecciones.

Resultados

A fin de poder comparar la evolucion vy el
impacto del programa de control, se dividio el
estudio en dos periodos: el primero (P1) des-
de el 1 de abril de 1995 hasta el 31 de diciem-
bre de 2000 y el segundo (P2) del 1 de enero
de 2001 al 31 de diciembre de 2007. Durante los
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13 afios, ingresaron 2848 pacientes en la UCIN,
205 con PN <1500 g (7,2%), en P1 1039
(<1500g 87, 8,4%) y en P2 1809 (<1500 g 118,
6,5%).En el primer periodo, el porcentaje de uti-
lizacion de procedimientos fue el siguiente: ARM
21%, catéter central 30%, sonda vesical 5%. En
el segundo periodo, no hubo variaciones sig-
nificativas: ARM 21%, catéter central 30%y son-
da vesical 9%.

Durante todo el estudio, hubo 741 IH [P1 =
289 (PN <1500 g:63, 22%); P2 =452 (PN <1500
g: 95, 21%)]. La mediana de la edad al ingreso
fue de 2 dias (1-63 dias) y la mediana en el
momento de adquirir la IH, de 24 dias (2-438
dias), sin variaciones en los dos periodos es-
tudiados (Tabla I).

Programa de control de IH y analisis
de las BH

Tasa de IH. La tasa anual de IH no mostrd
variaciones significativas en los primeros tres
anos del estudio (del 14,5%o al 14,9%o) v, entre
1998 y 20083, se establecio una nueva linea
endémica en un escalén inferior (entre 10,1%o
y 12,4%0). En nuestra UCIN, el afo 1999 fue
atipico, porque a causa de las remodelacio-
nes, se internaron pacientes de mas bajo ries-
go, lo que claramente explica la tasa de IH tan
baja. En 2004, se produjo un salto a los valo-
res de inicio (14,3%.) para seguir disminuyen-
do en los ultimos afos a valores aun mas ba-
jos que los anteriores (8,8%o; 10,6%o Y 7,2%o, res-
pectivamente). El resultado neto es un des-
censo significativo de la tasa de IH (X2 de ten-
dencia: 7,43; p = 0,006) (Figura 1).

Distribucion de los episodios de IH

Los 741 episodios de IH se distribuyeron
de la siguiente manera en los dos periodos de
estudio: 289 en P1 (bacteriemias 118 [41%)]) y
454 en el P2 (bacteriemias 144 [32%)]) (Figu-
ras 2 y 3). En ambos periodos, las bacterie-
mias fueron la IH predominante, tal como se co-
munica en la bibliografia para las UCIN.'”-'° El
descenso en el porcentaje de bacteriemias en
el P2 (32% vs. 41% en el P1) fue estadistica-
mente significativo (p = 0,01).

Analisis de las bacteriemias

La tasa de BAC al comienzo del programa
de control fue del 15,8%o., descendio en los afios
subsiguientes durante el P1 en forma signifi-
cativa (X? de tendencia: 9,28; p = 0,002) a va-

Tabla I. Descripcion de la poblacion

Pacientes 1995-2007 1995-2000 (P1) 2001-2007 (P2)
Internados 2848 1039 1809
<1500 g 205 (7,2%) 87 (8,4%) 118 (6,5%)
Infeccion
hospitalaria 741 289 452
<1500 g 158 (21,3%) 63 (22%) 95 (21%)

L L
95 96 97 98 9 0 1 2 3 4 5 6 7

X2 de tendencia: 7,43, p=0,006.

Figura 1: Tasas (%o) anuales de infeccion hospitalaria.
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Figura 2. Distribucion de las infecciones hospitalarias en el Periodo 1 (n=289).
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Figura 3. Distribucion de las infecciones hospitalarias en el Periodo 2 (n = 452).
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9% 96 97 98 9 0 1 2 3 4 5 6 7

Periodo 1: X? de tendencia 9,282; p = 0,002. Ambos periodos: X2 de tendencia: 6,43; p= 0,01.

Figura 4. Tasas (%o) anuales de bacteriemia asociada a catéter.

95 96 97 98 9 0 1 2 3 4 5 6 7

Figura 5. Tasas (%) anuales de utilizacion de catéteres.

95 96 97 98 9 O 1 2 3 4 5 6 7

X? de tendencia: 45,77; p = 0,000001.

Figura 6. Tasas (%o) anuales de bacteriemia no asociada a catéter.

lores en un rango del 1,5%. al 6,2%.. En el P2,
entre 2001 y 2003, las tasas de BAC se sostu-
vieron en esos rangos, y en los ultimos 4 afos,
se incrementaron a valores entre el 8,9%. y el
11,8%o; sin embargo, la tendencia global es des-
cendente (X2 de tendencia 6,43; p = 0,01) (Fi-
gura 4). Las tasas de utilizacion de catéteres
no tuvieron oscilaciones significativas entodo el
periodo de estudio (P1y P2) y sus valores fluc-
tuaron entre 22% y 38% (Figura 5). La tasa de
BNAC fue del 4,6%. en 1995; en los anos si-
guientes, tuvo un descenso significativo (X2 de
tendencia: 45,77; p = 0,000001) que se man-
tuvo e intensificé en el ultimo periodo de estu-
dio (P2) y, a partir de 2005, se lograron valores
del 0,5%o al 1,1%. (Figura 6).

Durante el estudio, se registraron 262 bac-
teriemias o infecciones primarias de la sangre
(P1 =118, P2 = 144). De esas bacteriemias en
el P1, 37 (32%) correspondieron a BAC, mien-
tras que, en el P2, ese porcentaje se elevo en for-
ma significativa (BAC: 92, 64%) (p=0,000004).

Se analizaron los factores de riesgo pobla-
cionales (desnutricion y peso de nacimiento) y
aquellos relacionados con procedimientos inva-
sivos (canalizacién, ARM, uso de nutricion pa-
renteral total, cirugias, etc.) en ambos perio-
dos (Tabla Il). Sélo el porcentaje mayor de ci-
rugias contaminadas o sucias en el P1y el uso
aumentado de catéter central en el P2 tuvie-
ron significancia estadistica. El tiempo de in-
ternacion en la UCIN en el momento de apari-
cién de la bacteriemia nosocomial tuvo una me-
diana de 33 dias (rango 4-350) en el P1 y de
29 dias (rango 2-358) en el P2.

La documentacion bacterioldgica de las bac-
teriemias fue posible en el 85% (100/118) en el
P1y en el 90% (130/144) en el P2. En ambos
periodos, Staphylococcus coagulasa negativo
fue el germen prevalente (P1:20%, P2:46%), pe-
ro el incremento de este microorganismo en el
P2 es estadisticamente significativo (RR = 1,6;
1,3<RR<2, p=0,00006).Enel P1, lo sigue en fre-
cuencia Klebsiella pneumoniae (15%) y luego
Candida spp. (14%). En el P2, Staphylococcus
aureus (15%) ocupa el segundo lugar y Candi-
daspp.(11%), eltercero (Tabla lll). Llamala aten-
cién el mayor protagonismo de Staphylococcus
aureus como germen productor de bacterie-
mia en el segundo periodo de estudio, pero
esta diferencia no es significativa. Los bacilos
gramnegativos, en general, fueron los micro-
organismos mas frecuentes en el P1 (RR =1,8;
1,4<RR<2,4, p=0,0001) y los cocos gramposi-
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tivos lo fueron en el P2 (RR = 1,8; 1,4<RR<2,3,
p=0,000004) (Tabla IV).

En cuanto a la sensibilidad antibidtica, se pu-
do comprobar que todas las cepas de Staphy-
lococcus coagulasa negativas intrahospitalarias
eran resistentes a la meticilina y que los baci-
los gramnegativos mostraban, en general, un
patrén de multirresistencia que no vario a través
del tiempo. El 85% (24/28) de las cepas de K.
pneumoniae eran resistentes a las cefalospo-
rinas de tercera generacion y el 90% (25/28),
a amikacina; se detectaron cuatro casos de
resistencia a meropenem con sensibilidad ba-
ja aimipenem. Todas las cepas de P, aerugi-
nosa eran sensibles al colistin; el 87% (7/8)
era sensible a ceftazidima y solo el 50% (4/8),
a los carbapenémicos.

Estudio de la mortalidad

La mortalidad general en la UCIN en todo
el periodo de estudio fue del 8,4% (239/2848)
ylaasociadaalas IH fue del 9,44% (70/742).La
tasa de mortalidad por bacteriemias fue del
14,5%, significativamente superior a la corres-
pondiente a la UCIN (RR:1,62; 1,18<RR<2,23;
p=0,03) y alaprovocada por las IH (RR: 2,17;
1,39<RR<3,39; p = 0,0005). El riesgo atribui-
ble (RA) a las bacteriemias fue del 48,8% con
respecto a la mortalidad por las IH y del 38,6%
con respecto a la de la UCIN. Al analizar los di-
ferentes periodos, en el P2, hubo una dismi-
nucion estadisticamente significativa de la mor-
talidad en la UCIN (p = 0,008), por las IH (p =
0,01) y por las bacteriemias (p = 0,005) con
respecto al P1 (Figura 7). Cuando se analizaron
las causas de este descenso de la mortalidad
por bacteriemias en el P2 se estudiaron los si-
guientes factores de riesgo: PN <1500 g, sexo,
estado de nutricion, procedimientos invasivos
(sonda vesical, ARM, catéter central de colo-
cacioén percutanea y por canalizaciéon venosa),
alimentacién parenteral, cirugia previa, tiempo
de internacion >30 dias y bacteriologia. En el
andlisis univariado, el factor de riesgo asocia-
do significativamente con la mayor mortalidad
en el P1 fue el numero incrementado de baci-
los gramnegativos como causa de bacterie-
mia (p = 0,03).

Estudio de factores de riesgo de
mortalidad por bacteriemias

Se estudiaron 38 casos y 224 controles.
Los factores de riesgo analizados fueron: PN,
sexo, estado de nutricion, procedimientos in-
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Tabla Il. Factores de riesgo asociados con las bacteriemias

Factores de riesgo P1(n=118) P2(n=144) P
Peso al nacer <1500 g 34 (28,8%) 28 (19,4%) NS
Desnutricion 40 (34%) 73 (51%) 0,05
Catéter central 85 (72%) 124 (86%) 0,01
Canalizacion 9 (89%9) 4 (3%) NS
Asistencia respiratoria

mecanica 45 (38%) 39 (27%) 0,05
Nutricion parenteral total 70 (58%) 65 (48%) NS
Cirugia 79 (69%) 97 (68%) NS
Cirugia sucia/contaminada 28 (36%) 13 (9%) <0,01

NS = no significativo.

Tabla lll. Microorganismos mas frecuentes

Microorganismos P1 Microorganismos P2
(n=100) (n=130)

Staphylococcus coagulasa Staphylococcus coagulasa

negativo 20 (20%) negativo 60 (46%)
K. pneumoniae 15 (15%) S. aureus 20 (15%)
Candida spp. 14 (14%) Candida spp. 14 (11%)
S. aureus 9 (9%) K. pneumoniae 13 (10%)
P, aeruginosa 7 (7%) Enterococo 7 (5%)
Pseudomonas spp. 7 (7%) A. baumannii 5 (4%)
Otros 28 (28%) Otros 11 (8%)

Tabla IV. Microbiologia
Microorganismos P1 P2 p
(n=100) (n=130)

Bacilos

gramnegativos 44 (44%) 26 (20%) RR:1,8, 1,4<RR<2,4

p=0,0001

Cocos

grampositivos 38(38%) 90(69%) RR:1,8,1,4<RR<2,3

p=0.000004

Candida 14 (14%) 14 (11%) NS
Polimicrobiano 4 (4%) 0 NS

NS = no significativo.

vasivos (sonda vesical, ARM, catéter central per-
cutaneo y por canalizacion venosa), alimenta-
cién parenteral, cirugia previa, tiempo de inter-
nacion >30 dias y bacteriologia. En el analisis
univariado, los factores de riesgo asociados sig-
nificativamente con la mortalidad fueron, en
orden de importancia, Klebsiella pneumoniae,
OR =6 (2,36<OR<15,27), p = 0,00009; baci-
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Figura 7. Tasa de mortalidad por bacteriemias, infeccion hospitalaria y en la
Unidad de Cuidados Intensivos.

los gramnegativos, OR=4,92 (2,28<OR<10,64),
p = 0,000003; canalizacién venosa, OR= 5,84
(1,61<OR<21), p=0,0004 y ARM, OR = 3,16
(1,48<0OR<6,76), p=0,0009.

Discusion

La infeccidon nosocomial ha sido reconoci-
da desde hace mucho tiempo como una medi-
da de la calidad de la atencion neonatal; es la
causa principal de evolucion desfavorable y la
responsable de un incremento importantisimo
en los costos.' El impacto de los programas
de control de la infeccion nosocomial va mas alla
de mejorar la calidad del cuidado médico. Per-
mite comprender muchos procesos infecciosos
y sus causas, comparar las tasas a través del
tiempo en la misma institucion y con otras ins-
tituciones, y asi poder evaluar el impacto de
las acciones realizadas o programar nuevas, y
es una forma de educacién continua del per-
sonal.*

El programa de vigilancia contribuyo a en-
tender cuales son los factores de riesgo relevan-
tes en nuestra UCIN y a poder comenzar a re-
solverlos. Se observd que los tipos de IH y sus
agentes causales son diferentes de los descti-
tos en otros grupos etarios. Por otro lado, gra-
cias a la utilizacion de métodos de cohorte pa-
ra la vigilancia fue posible constatar que las IH
en la UCIN evolucionan en forma de brotes, di-
ficil de evaluar con otros modelos de estudios
como los de prevalencia.!31415

Las bacteriemias son la causa mas frecuen-
te de IH, independientemente del PN.'67 Esto
contrasta con lo que sucede en las Terapias
pediatricas donde la infeccién urinaria o la neu-

monia asociada a ARM son las mas comunes.
Por lo tanto, el foco de vigilancia en las UCIN de-
be dirigirse especialmente al cuidado de los
catéteres®'? y a todos los otros procedimientos
bacteriémicos. En los primeros afos del estudio,
se comprobd que nuestras lineas de endemia
de IH y de BAC estaban por encima del per-
centilo 90 para esa categoria, comparada con
los informes semestrales del NNISS,® con una
tasa de utilizacion de procedimientos (ARMy ca-
téter central) que rondaba el percentilo 75. Ame-
dida que se afianzaba el programa de control, se
lograron disminuir estos valores, pero todavia
son altos. Desde 2005, nuestra UCIN comuni-
ca sus datos al programa VIHDA; esto nos per-
mitid6 comparar nuestras tasas en un contexto
de realidad diferente en lo que se refiere a re-
cursos. Dentro de este programa, nuestras ta-
sas 2007 de IH se encuentran en el percentilo
75y las de BAC entre el percentilo 50 y 75.
Con respecto a las tasas de utilizacion de pro-
cedimientos la de catéteres esta en el percen-
tilo 75y la de ARM en el percentilo 90 como se
observa en las UCIN de muy alta complejidad.?
Cabe explicar que, en el presente trabajo, no
se han subdividido las tasas segun categorias
de PN (<1000 g, de 1000 a 1500 g, de 1501 a
2500 g, >2500 g) como las asigna el NNIS o el
programa VIHDA, debido al nimero escaso
de pacientes en cada categoria (sobre todo la
de <1500 g) lo que dificultaria el andlisis esta-
distico.

Aligual que las comunicaciones de otros es-
tudios de IH en Neonatologia,'®?? los gérmenes
mas frecuentes en la sepsis tardia son Staphy-
lococcus coagulasa negativos, las especies
de Candiday los bacilos gramnegativos. En
nuestro caso, el alto numero de estos ultimos
y su implicancia en la mortalidad constituian
un problema por resolver. Uno de los éxitos del
programa y de las medidas que se instituyeron
es haber logrado desplazar a los bacilos gram-
negativos por cocos grampositivos a lo largo del
tiempo. Por otra parte, tanto Staphylococcus co-
mo los bacilos gramnegativos presentan pa-
trones de resistencia antibiética muy impor-
tantes, nuestro desafio es afianzar el progra-
ma de uso prudente de antibiéticos.?° De to-
das maneras, conocer los gérmenes mas fre-
cuentes en cada tipo de IH y sus patrones de
sensibilidad nos ayudé a programar un uso ra-
cional de antibidticos empiricos.

Los bacilos gramnegativos surgen en nues-
tro trabajo como asociados significativamente a
la mortalidad por bacteriemias nosocomiales.
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Conociendo este perfil de riesgo es necesario
enfatizar las medidas de control para evitar la di-
seminacion de gérmenes gramnegativos a par-
tir de sus reservorios en la UCIN. El descenso
de la mortalidad asociada a bacteriemias en el
segundo periodo de estudio muestra el éxito
de las medidas de prevencion.

Mas aun, sabiendo que la mortalidad atribui-
ble a las bacteriemias es alta, al descender
éstas gracias al programa implementado, se
contribuye notoriamente a reducir los costos y
la morbilidad.

La experiencia aportada durante trece afnos
de trabajo nos permitié valorar la importancia
del seguimiento continuo y permanente. La
epidemiologia de la UCIN cambia y es nece-
sario adaptar las medidas de prevencion mas
eficaces en cada momento. La educacién con-
tinua permitié crear equipos de trabajo idone-
0sy consustanciados con la importancia del con-
trol de la infeccion nosocomial. Todo esto con-
tribuye a superarnos dia a dia en el dificil tra-
bajo de cuidar a los “mas pequefos”en una eta-
pa determinante de su vida.

Conclusiones

Las tasas de IH descendieron, en forma
significativa, durante los trece afos de la im-
plementacion de un programa de vigilancia
epidemioldgica de las infecciones nosocomia-
les. En la UCIN, las bacteriemias son el tipo de
IH mas frecuente y ellas también disminuye-
ron como causa de sitio primario de infeccion en
el ultimo periodo de estudio.

Cuando se analizaron las tasas de BAC,
estas disminuyeron en el primer periodo, pero
luego, crecieron a valores que, sibien no sontan
altos como al inicio, muestran un incremento pre-
ocupante. La tasa de utilizacion de catéteres
se mantuvo relativamente constante. Las BNAC
mostraron tasas de tendencia decreciente a lo
largo de los trece anos de estudio.

Las diferencias mas importantes que se
hallaron en el analisis de las bacteriemias a
través del tiempo fueron: un incremento de las
BAC sobre las BNAC, un desplazamiento de los
bacilos gramnegativos por cocos grampositivos
y un descenso significativo de la letalidad. Es-
ta disminucion se puede asociar a la menor
frecuencia de bacteriemias por bacilos gramne-
gativos.
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Staphylococcus coagulasa negativo, resis-
tente a la meticilina fue el microorganismo mas
frecuente en ambos periodos, con unincremen-
to significativo en el P2. En el P1, lo sigue en
frecuencia Klebsiella pneumoniae multirresis-
tente y, en el P2, Staphylococcus aureus. Can-
dida ocupa el tercer lugar. No se han observa-
do variaciones en los patrones de resistencia
antibidtica.
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