Documento

Resultados de la vigilancia de susceptibilidad
antimicrobiana en Chile: Consolidando una red

Francisco Silva O., Marcela Cifuentes D. y M. Eugenia Pinto C,
en representacion del Grupo Colaborativo de Resistencia Antimicrobiana

Results of antimicrobial susceptibility surveillance
in Chile: Consolidating a network

Antimicrobial resistance is an increasing public health issue. Creation of surveillance networks is a matter of
major importance for antimicrobial resistance understanding and monitoring. Also, they contribute to design ac-

tions for controlling its appearance and dissemination. In 2007 a colaborative group in antimicrobial resistance
was formed, representing several health institutions across the country. In this paper we report the results of 2009
surveillance with emphasis in its interpretation, limitations and future perspectives.
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Introduccion

a emergencia de resistencia a antimicrobianos

constituye un problema real en la atencion de

salud'?. Hay evidencias de cambios epidemiologi-
cos significativos en los Gltimos 25 afios en relacion a las
infecciones adquiridas en el ambito hospitalario y en la
comunidad. Entre los cambios de mayor impacto destaca
el incremento de la resistencia®. Por ello, la Organizacion
Mundial de la Salud ha enfatizado la necesidad de imple-
mentar, entre otros, programas de vigilancia y programas
de intervencion, que puedan traducirse en la reduccion
de la mortalidad asociada a infecciones, la morbilidad y
los costos socioecondmicos que implica la resistencia a
antimicrobianos*.

Se sabe que los esfuerzos orientados a su control se
refieren, muy especialmente, a la prevencion y control de
infecciones, al uso prudente de los antimicrobianos y, en
forma muy importante, a la vigilancia de la resistencia’.
Esta vigilancia permite obtener la informacion necesaria
para conocer la magnitud de los problemas en una
determinada region y evaluar posteriormente el impacto
global de las intervenciones que se proponen y que estan
orientadas a su reduccion y control®.

La obtencion de datos cuantitativos de resistencia en
microorganismos considerados claves por su prevalencia
y/o por sus particulares mecanismos de resistencia, es
considerada un factor fundamental en la comprension del
fendmeno, favoreciendo el disefio de estrategias destina-
das a prevenir la emergencia de nuevas resistencias y su
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posterior diseminacion'®®. Estos estudios de vigilancia
permiten ademas establecer las tendencias en un patdogeno
determinado y, en especial, reconocer problemas emer-
gentes en los microorganismos vigilados®.

A ello se agrega que los datos obtenidos pueden ser
comparados en periodos de tiempo sucesivos, permitiendo
conocer la dinamica del proceso en una determinada zona
geografica y en un grupo de hospitales representativos®.
También el conocimiento y difusion de los hallazgos
referidos a la distribucion de los perfiles de resistencia
en las infecciones mas frecuentes, puede favorecer las
recomendaciones para un uso adecuado de antimicrobia-
nos'. Estos programas de vigilancia continua que estudian
cepas representativas de diferentes areas geograficas, son
necesarios para conocer datos en tiempo real y su objetivo
es introducir medidas efectivas de control que respondan
a la informacion objetivada.

Se reconoce que la recoleccion sistematizada de
informacion, el analisis e interpretacion de los datos,
facilitaran la planificacion e implementacion de progra-
mas, la necesaria difusion de los datos obtenidos y la
posterior evaluacion de su impacto en la practica clinica
y en salud pablica.

En este contexto, desde el afio 2007 un grupo de
microbidlogos e infectblogos de hospitales publicos, insti-
tucionales, universitarios y clinicas privadas se ha reunido
periddicamente para establecer los lineamientos basicos
de unared de vigilancia de susceptibilidad antimicrobiana,
de alcance nacional, que pueda producir datos de manera
estandarizada, mantenida y comparable en el tiempo.

Hospital Clinico Universidad
de Chile, Santiago (FSO, MEPC)
Hospital San Borja Arriaran,
Santiago (MCD)

Conflictos de interés. Los autores
declaran que han recibido apoyo
logistico de MSD Chile para la
organizacion de las reuniones

de coordinacion del grupo
colaborativo. MSD no ha tenido
influencia sobre las decisiones del
método de vigilancia, seleccién

de los participantes del grupo,
generacion o andlisis de los
resultados. Los autores no han
recibido remuneraciones de MSD u
otra institucién por su participacion
en el grupo colaborativo.

Recibido: 7 de enero 2011
Correspondencia a:

Francisco Silva Ojeda
fsilva@redclinicauchile.cl

www.sochinf.cl 19



20

Documento

www.sochinf.cl

A partir de ello, se cuenta con datos desde al afio 2007
a la fecha, siendo el 2008 y 2009, afios en que se avanzo
hacia la consolidacion de la red.

En el presente articulo, se presentan los datos consoli-
dados de los establecimientos que aportaron la informa-
cion del afio 2009 como una primera aproximacion a la
difusion de estos contenidos (Tabla 1).

Materiales y Métodos

Se utilizd un sistema de recopilacion de datos similar
al sugerido por el Clinical and Laboratory Standards
Institute (CLSI)!*"! donde los laboratorios de microbio-
logia recolectaron su informacion local y la enviaron en
planilla estandares iguales para todos los centros y luego
se centralizo la consolidacion de los mismos en una Unica
base de datos general.

Se establecio una vigilancia anual, informando nu-
meros (no porcentajes) de cepas totales probadas para
cada combinacién antimicrobiano/microorganismo y
namero de cepas susceptibles. Se indicd que las cepas
a seleccionar debian ser: s6lo una cepa por especie
por paciente —la primera en caso de que tuviera varios
aislados—, diferenciado por procedencia (ambulatorio,
hospitalizado), de algunos sitios como sangre, orina o
todos juntos. Ademas, solo debian ser incluidas cepas

Tabla 1. Centros Informantes de datos de

susceptibilidad in vitro para el ano 2009

Centros Informantes 2009*
Hospital Regional de Iquique
Hospital Naval “Almirante Nef”
Hospital Roberto del Rio

Hospital Clinico Universidad de Chile
Hospital de la Fuerza Aérea "Dr. Raul Yazigi”
Hospital Dipreca

Hospital Militar de Santiago

Hospital del Salvador

Hospital Luis Calvo Mackenna
Integramédica

Hospital Clinico Universidad Catdlica
Hospital San Borja Arriaran

Hospital Higueras de Talcahuano

Hospital Regional de Concepcién

*Se debe destacar, ademas, la participacion de otros centros en la
recoleccion de datos del ano 2008: H. San Juan de Dios, H. Gusta-
vo Fricke, Clinica Las Condes y, del aflo 2007: H. Sétero del Rio, H.
San José y H. Barros Luco Trudeau.

provenientes de muestras para diagnostico clinico y no
para vigilancia epidemiologica.

Los datos se obtuvieron a través de diversas formas,
yendo desde lo manual (contando cada aislado) a sistemas
informaticos propios de la institucion, programa Whonet
(OMS, www.whonet.org), Kernmic® y BactLab®.

Para el total de cepas reportadas por cada hospital, se
calcul6 los porcentajes de susceptibilidad frente a cada
agente antimicrobiano. Los resultados se expresan como
un conglomerado de todos los centros, manteniéndose
anonimos los resultados de cada centro en particular.

Los centros mantuvieron sus respectivas politicas de
obtencion de muestra y procedimientos de cultivos y
antibiogramas. No se intervinieron ni supervisaron los
procedimientos de control de calidad o el sistema de
registro de los resultados de pacientes individuales.

Los microorganismos a vigilar se seleccionaron en
forma consensuada en reunion con la mayoria de los
participantes el afio 2007. Estos son: Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Acine-
tobacter baumannii, Enterococcus faecalis, Enterococcus
faecium, Enterococcus spp 'y Streptococcus pneumoniae,
agregandose en el afio 2008, Enterobacter cloacae y
Staphylococcus aureus. Para cada microorganismo
se solicitdé informar ciertos tipos de muestras (sangre,
orina o sin diferenciacion) y categorizarlos seglin origen
(pediatrico o adulto) y procedencia (ambulatorio, unidad
de paciente critico, servicio hospitalizado no critico o sin
diferenciacion de servicio) (Tabla 2).

Resultados

Centros participantes: Del total de centros que partici-
po en el grupo colaborativo, enviaron datos para el periodo
2009, 14 centros. En conjunto, estos representan un total
de 4.711 camas de pacientes, correspondiendo a camas
criticas 528 de ellas. Los centros se distribuyeron en las
regiones de Tarapaca (I*), Valparaiso (V*), Metropolitana
(XIII*) y Bio-Bio (VIIF).

Resultados acumulados de susceptibilidad

Escherichia coli. En las Tabla 3 y 4 se muestra la sus-
ceptibilidad in vitro de las cepas de E. coli aisladas desde
urocultivos de pacientes hospitalizados y ambulatorios,
tanto en niflos como en adultos. Lo mismo para cepas
aisladas desde hemocultivos.

En el caso de las cepas urinarias de adultos destaca
la baja susceptibilidad a ampicilina y cotrimoxazol, la
que es significativamente menor en cepas de pacientes
hospitalizados. Si bien para cefalotina la susceptibilidad
en cepas de pacientes ambulatorios alcanza a 68,2%, en
16.112 cepas estudiadas existe 22,2% de cepas interme-
dias a cefalotina y solo 10% de cepas resistentes. Este
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dato puede resultar interesante especialmente en aislados
provenientes de via urinaria. Aunque no se solicito el
porcentaje de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE)
presente en las cepas informadas, se observa que 5,6 y
21% de las cepas urinarias de pacientes ambulatorios y
hospitalizados, respectivamente, no son susceptibles a
cefalosporinas de 3* generacion.

Klebsiella pneumoniae. En la Tabla 5 se muestran los
resultados de susceptibilidad in vitro de K. pneumoniae
frente a carbapenémicos. Destaca un porcentaje entre 90
y 93% de cepas susceptibles a ertapenem, dependiendo
de la procedencia. Esta susceptibilidad es muy variada
entre los centro, con un rango entre 44 y 100% en unidad
de paciente critico (UPC) y entre 64 y 99% en unidades
no criticas.

Enterobacter cloacae. En la Tabla 7 se muestran los
resultados de susceptibilidad in vitro a carbapenémicos.
So6lo se cuenta con datos de adultos ya que no hay cepas
suficientes para andlisis en pacientes pediatricos. Destaca
que en ertapenem solo existe ~80% de susceptibilidad
pero, igual que en los casos anteriores, hay que destacar
su variabilidad entre los distintos centros, con un rango
entre 71 y 100% de cepas susceptibles y que ademds no
existe una concordancia total entre el nimero de cepas
testeadas para ertapenem, imipenem y meropenem.

Pseudomonas aeruginosa. En este caso destaca que
para ninguno de los antimicrobianos, salvo colistin,
el porcentaje de cepas susceptibles supera el 80%. En
particular, en el caso de los carbapenémicos en pacientes
hospitalizados, la susceptibilidad es variable entre los dis-
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Tabla 2. Agentes vigilados segun tipo de muestra y procedencia

de las mismas

Agente Muestra Procedencia
Escherichia coli Orina (urocultivos) Ambulatoria
Hospitalizados
Sangre (hemocultivos) Independiente de la procedencia
Klebsiella pneumoniae Cualquier tipo Unidades de paciente critico (UPC)

Servicios no critico (no UPC)
Hospitalizados en general

Enterobacter cloacae Cualquier tipo Unidades de paciente critico (UPC)
Servicios no criticos (no UPC)
Hospitalizados en general

Pseudomonas aeruginosa Cualquier tipo Unidades de paciente critico (UPC)
Servicios no criticos (no UPC)
Hospitalizados en general

Acinetobacter baumannii Cualquier tipo Unidades de paciente critico (UPC)
Servicios no criticos (no UPC)
Hospitalizados en general

Staphylococcus aureus Cualquier tipo Ambulatorio
Unidades de paciente critico (UPC)
Servicios no criticos (no UPC)
Hospitalizados en general

Enterococcus faecium Cualquier tipo Unidades de paciente critico (UPC)
Servicios no criticos (no UPC)
Hospitalizados en general

Enterococcus faecalis Cualquier tipo Unidades de paciente critico (UPC)
Servicios no criticos (no UPC)
Hospitalizados en general

Streptococcus pneumoniae  Sangre (hemocultivos), liquido  Independiente de la procedencia

cefalorraquideo y otros liqui-
dos estériles

Tabla 3. Susceptibilidad in vitro de Escherichia coli afno 2009

en poblacion adulta. Los datos estan expresados en
porcentaje de cepas susceptibles

Tabla 4. Susceptibilidad in vitro de Escherichia coli aho 2009

Antimicrobiano Urocultivt?s Uro_t:ul!:ivos Hemocultivos en poblacién pediatrica. Los datos estan expresados en
ambulatorios hospitalizados porcentaje de cepas susceptibles
(N: 36.949) (N: 4.588) (N: 465)
% % % Antimicrobiano Urocultivos Urocultivos Hemocultivos
. 9 8 9 ambulatorios hospitalizados
Gentamicina 3,1 4,5 77, (N: 2.556) (N: 302) (N: 44)
Amikacina 92,5* 95,8 95,4 % % %
Ciprofloxacina 80,4 64,4 60,9 Gentamicina 95,9 93,2 95,1
Nitrofurantoina 96,0 90,9 - Amikacina 99,5 90,4 93,6
Cotrimoxazol 70,4 63,1 61,0 Ciprofloxacina 94,9 73,6 85,9
Ampicilina 46,4 29,7 32,1 Nitrofurantoina 98,1 93,5 -
Cefalotina 68,2 55,1 50,0 Cotrimoxazol 71,5 53,1 52,5
Cefotaxima 94,4 79,0 77,8 Ampicilina 41,7 29,4 35,7
Piperacilina/tazobactam 93,6 91,0 90,3 Cefalotina 67,9 60,2 62,5
Ertapenem 100,0 99,9 100,0 Cefotaxima 97,3 80,3 83,1
Imipenem 100,0 100,0 100,0 Ertapenem 100,0 100,0 100,0
Meropenem 100,0 100,0 100,0 Imipenem 100,0 100,0 100,0
*Amikacina de probo sélo en 87% de las cepas Meropenem 100,0 100,0 100,0
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tintos centros con porcentajes que van entre 55 y 100% para imipenem,
45y 100% para meropenem. En el caso de la susceptibilidad a colistin,
solo se tiene informacion de 19% de las cepas estudiadas, probablemente
las mds resistentes a otros agentes de primera y segunda linea, por lo
que el 93,6% de susceptibilidad debe ser interpretado dentro de dicho
contexto (Tabla 8). Distinto es el panorama de susceptibilidad de las
cepas aisladas de nifios donde se muestra una mejor sensibilidad a todos
los antimicrobianos (Tabla 9).

Acinetobacter baumannii. En la Tabla 10 se observa que para todos
los antimicrobianos de primera linea el porcentaje de susceptibilidad
in vitro en pacientes hospitalizados es inferior a 70%. En el caso de
imipenem, destaca la amplia variabilidad entre los centros con rangos
entre 22 y 100%. Lo mismo ocurre con meropenem (rangos entre 18 y
100% de susceptibilidad). En los antimicrobianos de ultima linea como

Tabla 5. Susceptibilidad in vitro de Klebsiella pneumoniae

ano 2009 en poblacion adulta. Los datos estan expresados en
porcentaje de cepas susceptibles

Antimicrobiano  Hospitalizados uPC No UPC
(N:2.118) (N: 592) (N: 1.348)
% % %
Ertapenem 92,1 90,4 92,9
Imipenem 97,5 98,6 96,8
Meropenem 98,1 96,2 99,0
UPC: unidad de pacientes critico

Tabla 6. Susceptibilidad in vitro de Klebsiella pneumoniae aiho

2009 en poblacion pediatrica. Los datos estan expresados en
porcentaje de cepas susceptibles

Antimicrobiano Hospitalizados uPC
(N: 200) (N: 61)
% %
Ertapenem 100,0 100,0
Imipenem 97,9 100,0
Meropenem 98,8 100,0
UPC: unidad de paciente critico

Tabla 7. Susceptibilidad in vitro de Enterobacter cloacae aho

2009 en poblacion adulta. Los datos estan expresados en
porcentaje de cepas susceptibles

Antimicrobiano  Hospitalizados UPC No UPC
(N: 462) (N: 87) (N: 289)
% % %
Ertapenem 80,7 83,3 80,1
Imipenem 99,4 98,7 100,0
Meropenem 99,0 97,2 99,3
UPC: unidad de paciente critico

Tabla 8. Susceptibilidad in vitro de Pseudomonas aeruginosa

ano 2009 en poblacion adulta. Los datos estan expresados en
porcentaje de cepas susceptibles

Antimicrobiano Hospitalizados UPC No UPC

(N: 1.935) (N: 716) (N: 967)

% % %

Gentamicina 66,5 62,5 65,9
Amikacina 78,8 75,5 77,7
Ciprofloxacina 51,5 46,0 51,0
Ceftazidima 63,2 56,2 65,2
Cefepime 46,3 33,6 45,9
Piperacilina/tazobactam 63,3 57.4 61,2
Imipenem 68,4 53,7 78,0
Meropenem 69,8 57,7 76,7
Colistin 95,3 93,6 93,6
UPC: unidad de paciente critico

Tabla 9. Susceptibilidad in vitro de Pseudomonas aeruginosa

ano 2009 en poblacion pediatrica. Los datos estan
expresados en porcentaje de cepas susceptibles

Antimicrobiano Hospitalizados UPC

(N: 177) (N: 65)
% %
Gentamicina 76,7 92,2
Amikacina 83,1 93,8
Ciprofloxacina 80,8 90,8
Ceftazidima 89,8 76,6
Cefepime 88,6 84,4
Imipenem 91,5 81,5
Meropenem 90,7 78,3
UPC: unidad de paciente critico

Tabla 10. Susceptibilidad in vitro de Acinetobacter baumannii

ano 2009 en poblacion adulta. Los datos estan expresados en
porcentaje de cepas susceptibles

Antimicrobiano Hospitalizados UPC No UPC
(N: 840) (N: 454) (N: 324)
% % %
Gentamicina 59,3 55,5 65,0
Amikacina 41,4 35,0 48,9
Ciprofloxacina 21,7 19,8 25,1
Ampicilina/sulbactam 63,9 59,0 72,2
Imipenem 70,1 62,4 82,8
Meropenem 67,6 57,3 84,2
Colistin 100,0 100,0 100,0
Tigeciclina 94,8 - -
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colistin, se evidencia 100% de susceptibilidad, pero en
este caso solo se cuenta con informacion de 15% de las
cepas. Para tigeciclina se tiene informacion de 25% de
las cepas totales, lo que sumado a la variabilidad de los
métodos de estudio utilizados (dilucion en agar, difusion

con disco, epsilometria y automatizados) hace que el 94%
de susceptibilidad deba ser analizado con precaucion.
En nifios no fue posible obtener datos de susceptibili-
dad in vitro de A. baumannii diferenciados entre pacientes
criticos y no criticos por el bajo numero de cepas. En la
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Tabla 11 se muestras los datos de pacientes hospitalizados,
en forma independiente de la localizacion de la infeccion.
Staphylococcus aureus. En las Tablas 12 y 13 se mues-
tran los datos de susceptibilidad in vitro de S. aureus en
adultos y nifios. En las cepas aisladas de adultos destaca la
elevada resistencia a meticilina (cloxacilina) en UPC, con
susceptibilidades a cloxacilina que van entre 14 y 58%.
En los pacientes ambulatorios adultos se observa una

Tabla 11. Susceptibilidad in vitro de Acinetobacter
baumanni ano 2009 en poblacion pediatrica.

Los datos estan expresados en porcentaje de
cepas susceptibles

Antimicrobiano Hospitalizados

(N;/fz) susceptibilidad a cloxacilina de 82% con rangos entre 50

y 97%. Cabe recordar que estos datos se refieren a cepas

Gentamicina 89,5 que fueron obtenidas de cultivos tomados a los pacientes

Amikacina 62,7 de manera ambulatoria, pero que no necesariamente son
Ciprofloxacina 53,2 cepas adquiridas en la comunidad.

720 En ninguno de los casos, adultos o nifios, hospitaliza-
dos o ambulatorios se detectd la presencia de cepas no
susceptibles a vancomicina

Ampicilina/sulbactam

Imipenem 91,9

Meropenem 91,9

Tabla 12. Susceptibilidad in vitro de Staphylococcus aureus aino 2009 en poblacién adulta. Los datos estan

expresados en porcentaje de cepas susceptibles

Antimicrobiano Ambulatorios UPC No UPC Hospitalizados
(N: 939) (N: 984) (N: 2.354) (N: 3.536)
% % % %

Cloxacilina 82,3 23,5 47,6 42,0
Vancomicina 100,0 100,0 100,0 100,0
Cotrimoxazol 97,2 87,2 88,8 88,9
Rifampicina 98,0 94,6 90,9 92,5
Eritromicina 72,6 21,1 40,0 34,9
Clindamicina 78,5 22,2 42,7 38,1

UPC: unidad de paciente critico

Tabla 13. Susceptibilidad in vitro de Staphylococcus aureus ano 2009 en poblacion pediatrica. Los datos

estan expresados en porcentaje de cepas susceptibles. No se muestran resultados de susceptibilidad a
eritromicina ya que no es probada en todos los centros

Antimicrobiano Ambulatorios UPC No UPC Hospitalizados
(N: 145) (N: 122) (N: 178) (N: 222)
% % % %

Cloxacilina 93,1 70,0 55,1 55,9
Vancomicina 100,0 100,0 100,0 100,0
Cotrimoxazol 99,3 94,2 87,0 87.3
Rifampicina 97,2 98,3 95,5 95,5
Clindamicina 84,1 64,2 61,6 59,6

UPC: unidad de paciente critico

Rev Chil Infect 2011; 28 (1): 19-27 www.sochinf.cl 23



Documento

Tabla 14. Susceptibilidad in vitro de Enterococcus faecium ano 2009

en poblacion adulta. Los datos estan expresados en porcentaje
de cepas susceptibles

Antimicrobiano Hospitalizados UPC No UPC
(N: 807) (N: 263) (N: 404)
% % %
Ampicilina 6,4 3,2 7,2
Vancomicina 31,1 14,2 38,4
Teicoplanina 59,8* 61,0* 63,6*

UPC: unidad de paciente critico. *Se cuenta con informacion de susceptibilidad a teicoplanina sola-
mente del 50% de las cepas totales.

100% -

-

80% A

60% A

40% -

20% A

0%
No LCR LCR No LCR LCR
Penicilina Cefotaxima

M Resistente 0 3 0 1
O Intermedio 3 0 2 1
O Sensible 69 14 65 14

Figura 1. Susceptibilidad in vitro de Streptococcus pneumoniae aislado de muestras de liquido
cefalorraquideo (LCR) y otras muestras de liquidos estériles (no LCR) en poblacién peditrica. Aho 2009.

100% -

80% A

60% -

40% -

20% -

0%
No LCR LCR No LCR LCR

Penicilina Cefotaxima

l Resistente 0 0 0 0
O Intermedio 1 0 1 0
O Sensible 175 9 163 6

Figura 2. Susceptibilidad in vitro de Streptococcus pneumoniae aislado de muestras de liquido
cefalorraquideo (LCR) y otras muestras de liquidos estériles (no LCR) en poblacién adulta. Afo 2009.
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Enterococcus spp. En la Tabla 14 se muestran los
datos de susceptibilidad in vitro de E. faecium en adultos,
destacando una susceptibilidad de 14% a vancomicina
en cepas aisladas en unidades de pacientes criticos. La
presencia de cepas no susceptibles a teicoplanina nos
indica la presencia del fenotipo vanA (el porcentaje de
susceptibilidad a teicoplanina esta calculado solamente
sobre 50% de las cepas totales).

En E. faecalis se recibi6 informacion de 1.910 cepas
de pacientes hospitalizados, encontrandose solo 16 cepas
resistentes a vancomicina (98,9% de cepas susceptibles)

No se calculo la susceptibilidad in vitro de Enterococ-
cus spp en nifios por el bajo numero de aislados.

Streptococcus pneumoniae. En las Figuras 1y 2, se
muestra que, tanto en la poblacion pediatrica como en la
de adultos, la sensibilidad a penicilina y a cefotaxima es
de casi 100% encontrandose cepas resistentes solo en los
aislados de muestras provenientes de nifios, especifica-
mente en LCR, donde tanto penicilina como cefotaxima
tienen algin grado de resistencia, en un porcentaje bajo
pero no despreciable.

Comentarios

Estos datos constituyen los primeros resultados de
un grupo colaborativo, con alcances nacionales, que se
ha mantenido estable desde el afio 2007. Si bien tienen
limitaciones que seran discutidas mas adelante, hay puntos
aconsiderar en el andlisis de los perfiles de susceptibilidad
de cada agente en particular.

Para E. coli destaca que, en todas las muestras
informadas se mantiene una buena susceptibilidad a
aminoglucdsidos, pese al prolongado tiempo de uso. No
ocurre lo mismo con cefalosporinas de 1% a 3* generacion
en que se observa una susceptibilidad variable pero menor
a la anterior. En este mismo sentido, destaca la presencia
de resistencia a cefalosporinas de 3° generacion en pa-
cientes ambulatorios, que, al igual que en el caso de las
cepas hospitalarias, se asocia, en la mayoria de los casos,
probablemente a presencia de BLEE. Estos datos deberian
llevar a cuestionarse los tratamientos empiricos iniciales
de pacientes con sospecha de infeccion por E. coli.

Para el caso de K. pneumoniae'y E. cloacae, se decidio
vigilar solo la susceptibilidad in vitro a carbapenémicos
ya que esta bien documentada la resistencia a cefalospo-
rinas de 3" generacion mediada por BLEE o enzimas tipo
AmpC, respectivamente'?. En ambos casos se observa la
aparicion de cepas no susceptibles a carbapenémicos, en
especial a ertapenem, con dispersion en los porcentajes de
susceptibilidad entre los distintos centros. Esta dispersion
podria deberse a situaciones de hiperendemia o brotes no
controlados en aquellos centros que tienen los menores
porcentajes de susceptibilidad. En cuanto a los mecanis-
mos de esta resistencia a carbapenémicos, de acuerdo a
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datos no publicados (Gonzalez G, 2010), indican que, a
diferencia de lo que ocurre en algunos paises donde la
resistencia a carbapenémicos se debe a la presencia de
enzimas tipo carbapenemasas, en nuestro pais se deberia
a la presencia de enzimas tipo BLEE o AmpC, asociada
a impermeabilidad por pérdida de porinas, por lo que
se hace imprescindible mantener la vigilancia de estas
cepas para detectar los primeros casos de resistencia por
mecanismos enzimaticos transferibles. Por lo mismo,
los ensayos fenotipicos de resistencia recomendados
por CLSI para deteccion de carbapenemasas, en nuestra
realidad, podrian dar falsos positivos y su indicacion en
forma masiva podria no ser recomendable, tal como ha
ocurrido en Colombia (Villegas MV 2010, comunicacion
personal) y Argentina'>',

En el caso de los no-fermentadores como P. aeruginosa
y A. baumannii en poblacion adulta, destacan los bajos
porcentajes de susceptibilidad, relativamente homogé-
neos, a todos los antimicrobianos probados, lo que es
reflejo del patrén de pan-resistencia reportado en los
ultimos aflos en multiples hospitales de nuestro pais; sin
embargo, existen diferencias notorias entre los distintos
hospitales (datos no mostrados) lo que podria deberse
a la circulacion de distintos clones y/o situaciones de
brotes. Son excepciones a lo anterior, la susceptibilidad
acolistin (P, aeruginosa y A. baumannii) y tigeciclina (4.
baumannii), antimicrobianos de Gltima linea a los que se
ha debido recurrir dada la falta de opciones terapéuticas.
En estos casos, los datos de susceptibilidad deben ser
analizados con precaucion dado que la mayoria de los
hospitales no los prueban de rutina, sino que solamente
los estudian en los casos de cepas resistentes a los otros
antimicrobianos, por lo que los datos podrian estar ses-
gados hacia una mayor resistencia.

En especies grampositivas se defini6 vigilar la suscep-
tibilidad de S. aureus, Enterococcus spp 'y S. pneumoniae,
dado la importancia de los dos primeros en infecciones
nosocomiales y los problemas conocidos de resistencia
que representan en su conjunto.

En S. aureus, se observa un alto porcentaje de resis-
tencia a meticilina en pacientes hospitalizados, tanto
en ambiente de UPC como no UPC, mientras que se ha
mantenido una buena susceptibilidad a cotrimoxazol
y rifampicina. Esto coincide con el tipo de clon de S.
aureus resistente a meticilina (SARM) descrito como
predominante en nuestro pais'”. En el caso de S. aureus
aislados de pacientes ambulatorios destaca que alrededor
de 20% de las cepas son no susceptibles a cloxacilina, lo
cual no implica, necesariamente, la presencia de SARM
adquirido en la comunidad (SARM-AC); en Chile se
vigila rutinariamente y las sospechas de SARM-AC se
derivan al Instituto de Salud Publica y se ha detectado
que los reportes de estos casos son mds bien escasos,
comprobandose pocos de los sospechados. Esta resistencia
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probablemente esta dada por pacientes ambulatorios que
estuvieron hospitalizados en sus respectivos centros y que
se han controlado incidentalmente en forma ambulatoria,
tomandose muestras que finalmente el laboratorio detecta
como muestras de procedencia ambulatoria a pesar de
ser cepas de origen intrahospitalario. En el afio 2009 se
publicaron los datos de susceptibilidad de S. aureus de un
centro exclusivamente ambulatorio donde se constata que
la resistencia a cloxacilina no supera el 3%. Este centro,
también participa de nuestra red'e.

En el caso de Enterococcus spp, si bien se solicitaron
datos de E. faecium y E. faecalis, se observa que la
resistencia a vancomicina se concentra en E. faecium,
sobre todo en pacientes de UPC. Ademas se observa
cerca de 40% de cepas con resistencia a teicoplanina lo
que refleja la presencia del genotipo vanA que ha venido
reportandose con mayor frecuencia desde el afio 2007 y
con un importante brote en un hospital de Santiago ese
mismo afio'”'8.

Mencion aparte merece el bajo porcentaje de resisten-
cia de S. pneumoniae a penicilina en cepas de sindromes
no meningeos, lo que se contrapone a datos anteriores en
que se observaban alta resistencia sobre todo en pacientes
pediatricos!®%. Esta disminucion no se debe solamente a
cambios epidemioldgicos sino a un importante cambio
en los puntos de corte establecidos por el CLSI en el afio
2008 (antes del 2008 se definia susceptibilidad con CIM
de penicilina < 0,06 pg/ml y desde el 2008 con CIM <
2 pg/ml)*.

Los estudios de vigilancia de resistencia tienen gene-
ralmente limitaciones y fuentes de sesgo reconocidas que
se repiten'. Es asi como la literatura médica muestra que
las mas importantes son:

» Errores en los denominadores (dificil diferenciacion
entre hospitalizado y comunitario).

* Los resultados son generales y no en condiciones
ideales, (¢j. los datos de E. coli en ITU no se refieren

a primer episodio de ITU ni s6lo a recurrencia sino a

una proporcion no determinada de estas).

» Diferencia en las practicas de cultivos entre los cen-
tros.

» Inclusion de vigilancias epidemioldgicas.

» Ellaboratorio no es capaz de diferenciar colonizaciones
de infecciones.

* Inclusion so6lo de hospitales de referencia.

» Conteo multiple de cepas de un mismo paciente.

» Diferencia en los procedimientos de los laboratorios

y control de calidad.

En el caso de nuestra evaluacion podemos sefialar que
las limitaciones encontradas incluyen algunas de las ya
mencionadas y ademas:

» Diferentes metodologias de determinacion de suscep-
tibilidad in vitro.
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¢ Variabilidad entre los antimicrobianos que prueba cada
centro en sus antibiogramas primarios y complemen-
tarios.

* No se consideraron los ensayos fenotipicos de deter-
minacion de susceptibilidad a carbapenémicos (CLSI
2009).

« Diferente metodologia de manejo de datos en los
centros.

» No permite establecer prevalencia ni incidencia de los
microorganismos en los hospitales ya que para ello
deberia calcularse segun niimero de casos por dias
camas ocupadas y/o egresos hospitalarios.

Acciones futuras

» Fortalecer el Grupo Colaborativo de Resistencia
Antimicrobiana.

* Mantener la red de vigilancia de resistencia para
establecer tendencias en el tiempo.

» Incorporar centros de regiones no representadas.

» Incorporar medida de incidencia y prevalencia de los
microorganismos en infecciones de origen hospitalario
(muestras de procedencia hospitalaria).

» Correlacionar con datos de infecciones nosocomiales
y medidas de control y consumo de antimicrobianos
de los mismos centros.

» Correlacionar los datos de susceptibilidad con el
consumo de antimicrobianos medido mediante DDD.

» Deteccion precoz de nuevos patrones de resistencia y
de mecanismos de resistencia.

En resumen, contener la diseminacion de la resistencia
alos antimicrobianos constituye uno de los mayores desa-
fios para el futuro. Numerosos datos muestran el impacto
que significa en la reduccion de la morbi-mortalidad y los
costos asociados a las infecciones por microorganismos
multi-resistentes.

Por lo tanto, el contar con datos confiables en fre-
cuencia y tipos de resistencia detectadas en el pais es de
la mayor relevancia para la formulacion de politicas en
la elaboracion de programas de prevencion y control del
problema. Esta informacion es generada por la vigilancia,
la que debe continuar jugando un rol central en el moni-
toreo y seguimiento en el tiempo de aquellas resistencias
ya establecidas y en la deteccion oportuna de aquellas
consideradas emergentes.
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Resumen

La resistencia antimicrobiana es un problema de
salud publica en aumento. La generacion de redes de
vigilancia es una necesidad para la correcta comprension
y seguimiento de este fenomeno, ademés de ayudar a
orientar las medidas para el control de su aparicion y
diseminacion. En Chile, desde el afio 2007 se constituy6
un grupo colaborativo de resistencia antimicrobiana de
centros de salud de varias regiones, que ha generado
informacién respecto a la frecuencia de resistencia
antimicrobiana de distintas especies bacterianas. En este
articulo se presentan los resultados de la vigilancia del
afio 2009, con énfasis en su interpretacion, limitaciones
y perspectivas a futuro.
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