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Resumen Introduccidn: A nivel mundial, Enterococcus faecium resistente a vancomicina es responsable de brotes
nosocomiales. Objetivo: Describir un brote por Enterococcus faecium multiresistente (EVRfm) en la Neona-
tologia del Hospital Interzonal General de Agudos Evita de Lanus. Materiales y Métodos: Se realizé un estudio
longitudinal de brote. Se evalué lainformacién clinico-microbiolégica disponible de los pacientes internados.
Se realizaron cultivos rectales de vigilancia semanalmente a los 20 neonatos de la misma sala durante el
mismo periodo de tiempo, hasta obtener 3 muestras negativas para EVR. Se establecieron precauciones de
aislamiento de contacto para los pacientes colonizados, ubicdndolos en cohorte para su atencién por per-
sonal exclusivo; se elaboraron recomendaciones y se continud la vigilancia durante los 54 dias que durd el
brote, hasta el Ultimo cultivo de vigilancia negativo. Resultados: El caso indice fue un prematuro nacido con
30 semanas de edad gestacional y 1200 gr con antecedentes de varios episodios de sospecha de sepsis,
tratado con vancomicina durante dos semanas previas al hallazgo de EVRfm en un cultivo de orina. Nueve
muestras rectales resultaron positivos para EVRfm: el caso indice, 7 nifios colonizados y un prematuro ex-
tremo que desarrollé sepsis fulminante por EVRfm. La tasa de ataque fue 45 %; la tasa de letalidad resulté
11 %. Los factores de riesgo encontrados coincidieron con los descritos en la literatura. Conclusiones: El
abordaje interdisciplinario entre los servicios involucrados y el Comité de Control de Infecciones, permitié
detectar, analizar la evolucién y contener, un brote por EVRfm, con una baja tasa de letalidad.
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Abstract Introduction. Vancomycin-resistant Enterococcus faecium is responsible for nosocomial outbreaks
worldwide. Objective: To describe an outbreak of multiresistant Enterococcus faecium (VREF] in the Neo-
natology of the General Interzonal Hospital of Agudos Evita in Lanus, Buenos Aires, Argentina. Materials and
methods. Alongitudinal study of the outbreak was carried out. Clinical-microbiological information available
frominpatients was evaluated. Rectal cultures of surveillance were performed weekly to 20 neonates of the
same ward and in the same period of time, until obtaining three negative samples for VREF. Contactisolation
precautions were established for colonized patients, placing them in a cohort for their attention by exclusive
personnel; recommendations were made and surveillance continued during the 54 days of the outbreak,
until the last negative surveillance culture. Results. The index case was a premature baby born with 30
weeks of gestational age and 1200 g, with a history of several episodes of suspected sepsis, medicated with
vancomycin for two weeks prior to the discovery of VREF in a urine culture. Nine of the rectal samples were
positive for VREF: the index case, seven colonized children, and an extreme premature infant who developed
fulminant sepsis due to VREF. The attack rate was 45%; the case fatality rate was 11%. The risk factors found

:gizgégggﬁé Ej'cfgpégi: coincided with those described in the literature. Conclusions. The interdisciplinary approach between the
Codigo Bibliografica:RByPC  S€rvices involved and the Infection Control Committee made it possible to detect, analyze the evolution and
Fecha de recepci6n: contain an outbreak due to VREF, with a low rate of lethality.
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Introduccién:

Los enterococos vancomicino-resistentes (EVR] son
bacterias patégenas emergentes en todo el mundo desde
las dltimas tres décadas. Su primera descripcién data del
afo 1986 en Francia y Reino Unido. En Argentina, en el afio
1996 Marin y col. documentaron el primer aislamiento clini-
co de Enterococcus faecium resistente a vancomicina [EVR-
fm)?, seguido por un brote en 1997 descrito por Lépez Moral
y col. en el Hospital Argerich de la ciudad de Buenos Aires®.

Existen 7 fenotipos de resistencia a vancomicina deno-
minados con letras: Van A, Van B,Van C,Van D,Van E,Van F y
Van G, de los cudles sélo tres se reconocen asociados a pato-
logia en humanos?. Las cepas méas prevalentes presentan el
fenotipo Van Ay corresponden en un 90% EVRfm, no obstan-
te se describen con menor frecuencia otras especies como
€. faecalis y €. raffinosus con resistencia a vancomicina. El
principal factor determinante de su emergencia es el uso in-
adecuado de antimicrobianos, y la forma mas frecuente de
transmisién es a través de las manos del personal de salud
y objetos contaminados dentro de las instituciones. La ca-
racteristica sobresaliente de EVRfm es su extensa resisten-
cia a la gran mayoria de los antimicrobianos y la resultante
dificultad para su tratamiento. Se describen casos aislados
en la mayoria de las instituciones, asi como la aparicién de
brotes en unidades cerradas®.

Los objetivos de este estudio fueron describir un brote
por Enterococcus faecium multiresistente en la Unidad de
Terapia Intensiva de neonatologia del Hospital Interzonal
General de Agudos Evita de Lanus, realizar el andlisis epide-
miolégico del brote y evaluar el impacto de las recomenda-
ciones realizadas en conjunto por el Servicio de Neonatolo-
gia, el Laboratorio de Bacteriologia y el Comité de Control de
Infecciones del hospital.

Materiales y métodos

Serealizé un estudio longitudinal de brote, contempora-
neo al mismo. Se evaluaron las historias clinicas y la infor-
macién microbiolégica disponible de todos los pacientes
internados en el Servicio de Neonatologia (NEO] del Hospi-
tal Interzonal General de Agudos (HIGA) Evita, a partir del
alerta emitido por el Laboratorio de Bacteriologia (LAB])
ante el aislamiento de un enterococo vancomicino-resis-
tente (EVR] en el urocultivo de un neonato internado en
dicho servicio, denominado como “caso indice”. Se decidid,
entonces, realizar hisopados de vigilancia sistematicos a
todos los posibles contactos, es decir, a todos los pacien-
tes internados en la misma sala durante el mismo periodo
de tiempo. Se establecié como criterio de vigilancia, que
todo paciente con hisopado positivo para EVR se continua-
ra monitoreando hasta obtener tres hisopados posterio-
res negativos, con diferencia de una semana entre ellos.
Se realizé un relevamiento del sector en lo que concierne
a estructura y ambiente, al funcionamiento, el personal
de salud afectado y el manejo de los pacientes. También
se registraron datos como el peso al nacer del nifio y su

seguimiento posterior, el uso de antibidticos (ATB) y pro-
cedimientos invasivos, el funcionamiento del lactario y el
cumplimiento de normas por el personal interviniente. Se
elaboraron recomendaciones al respecto y se mantuvo
unavigilancia estrecha del sector durante el tiempo de de-
sarrollo del brote, hasta 30 dias posteriores. Se calcularon
la tasa de ataque y la tasa de letalidad.

Resultados

A'raiz del alerta emitido por el LAB del hospital, del ais-
lamiento de un EVRfm en el cultivo de orina obtenida por
puncién supra pubica de un neonato el dia 27/3, se declaré
la emergencia en NEO y se dio aviso al Comité de Control
de Infecciones (CCl). Dado que no habia antecedentes de
deteccion de EVRfm en dicho servicio y por la relevancia
epidemiolégica del mismo, se denomind al paciente como
caso indice y se determing la presencia de un brote noso-
comial. El informe bacterioldgico del antibiograma mostré
resistencia a ampicilina, ciprofloxacina, minociclina, pipe-
racilina/tazobactam, vancomicina y teicoplanina; sensi-
bilidad a linezolid, y categoria intermedia para nitrofuran-
toina. El caso indice se trat6é de un prematuro nacido con
30 semanas de edad gestacional y un peso 1200 gr, que
tuvo varios episodios previos de sospecha de sepsis, por
los cuales recibié multiples esquemas de ATB, todos com-
binados con vancomicina y durante los 13 dias anteriores
del hallazgo de EVR. Se le realiz6 un cultivo de la regién pe-
rineal que resultd positivo a EVRfm con igual anti biotipo.
Se realizaron nuevos cultivos de sangre, orina y liquido
cefalorraquideo que resultaron negativos. Los recién na-
cidos (RN] internados en dicho periodo eran prematuros
con peso menor a 1500 gr. Muchos requirieron asistencia
respiratoria mecdanica (ARM) u otros procedimientos inva-
sivos y todos recibieron tratamientos con ATB.

Al momento de la deteccién del caso indice se encon-
traban internados 13 pacientes en la salay 7 en cuidados
minimos, que conforman el grupo de pacientes expuestos.
Se establecieron precauciones de aislamiento por contac-
to y se realizaron cultivos de vigilancia, por hisopado pe-
rineal, para todos los neonatos internados en la sala. De
estos, ocho resultaron positivos para EVRfm incluyendo el
caso indice, quién ademas tenia el antecedente reciente
de infeccién del tracto urinario a EVRfm. Los siete casos
restantes se interpretaron como colonizaciones, sin de-
sarrollar infeccién o foco séptico. Un paciente desarrollé
sepsis fulminante por EVRfm con hemocultivos positivos,
siendo este un RN prematuro extremo de 900 gr de peso.
Al momento de recibir el resultado del cultivo de material
rectal positivo para EVR del caso indice, se decidi6 realizar
el cultivo de vigilancia en muestras rectales a todos los
RN internados en NEO, que resultaron positivos para EVR,
lo que puso en duda la identificacién verdadera del caso
indice como tal, por la proximidad temporal de los resul-
tados positivos. Esto indica una rapida diseminacion de
este microorganismo y un bajo cumplimiento de las me-
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didas de prevencidn de infecciones por parte del personal
interviniente, motivo por el cual se reforzé el aislamiento
de contacto para todos los pacientes colonizados, colo-
candolos en cohorte para su mejor control por personal de
dedicacidén exclusiva. Se restringié la internacién en el sec-
tor materno infantil con la correspondiente notificacién a
la Direccién del Hospital y a la Regidn Sanitaria VI. A pesar
de la imposibilidad de solicitar el estudio genotipico de las
cepas, que podria haber confirmado el origen comun de to-
dos los casos en una cepa Unica o un clon, el estrecho nexo
epidemiolégico de tiempo y espacio se consider6 practica-
mente suficiente para ello. El nimero total de internados
afectados en la NEO fue de nueve pacientes. La tasa de
ataque fue del 45 % (9/20] y la tasa de letalidad resultd
enun11%(1/9).

Discusién

Los enterococos han pasado de ser considerados agen-
tes de baja patogenicidad o inclusive flora acompafante
en algunas entidades clinicas, a convertirse en una impor-
tante causa de infeccidn asociada al cuidado de la salud.
Las bacterias del género Enterococcus constituyen uno de
los principales patdgenos nosocomiales en todo el mundo.
Las especies mas frecuentes son €. faecalis y €. faecium,
que causan infecciones del tracto urinario, de herida qui-
rdrgica y del torrente sanguineo, asi como endocarditis y
sepsis neonatal®. Las especies de este género comparten
como caracteristica su resistencia intrinseca a la activi-
dad bactericida de los ATB-betalactamicos, a bajos niveles
de lincosamidas y aminoglucdsidos, a trimetoprima/sulfa-
metoxazol y a polimixinas. Esto, sumado a su amplia ca-
pacidad de adquirir resistencia, limita considerablemente
las opciones terapéuticas y hacen que su control sea un
problema grave en las instituciones de salud. En el caso
de £ faecium, por ser la especie prevalente de EVR, ha
emergido como un factor de patogenicidad y de muy mal
prondstico por su resistencia adquirida a la vancomicina,
tanto en el aspecto clinico (dificil terapéutica) como en lo
epidemiolégico por su transmisibilidad, hechos que le han
conferido una importancia mundial y una denominacion
particular como EVR.

Su vigilancia actualmente es de gran relevancia en el
control de las infecciones, asicomo laidentificacion de sus
fenotipos de resistencia, dada la factibilidad de transmitir
sus genes de resistencia a través de material genético
movil (plasmidos, transposones]) a otras bacterias gram
positivas, hecho que se ha investigado especialmente en
Staphylococcus aureus®®.

Hay diferentes teorias acerca del origen de la resisten-
cia adquirida a vancomicina, es decir, la aparicién de los
genes “Van” que codifican para esta resistencia. En Es-
tados Unidos se encuentran casi exclusivamente en pa-
cientes internados y se asocia al uso frecuente de bajas
dosis de vancomicina para el tratamiento de la diarrea por
Clostridioides difficile, lo que provoca altos niveles de esta

droga en la luz intestinal que podria ser causa de la emer-
gencia de gérmenes resistentes a glicopéptidos, como en
el caso de los Enterococcus spp. En Europa, la resistencia
a vancomicina se atribuyé a la utilizacion del glicopéptido
avoparcina, entre otros, en la actividad agropecuaria como
promotor de crecimiento animal, identificandose la coloni-
zacion por EVR en el intestino de los animales de granja y
en los individuos sanos dedicados a su cuidado. Una vez
que se establece la colonizacién intestinal, puede persistir
por periodos que van desde meses hasta mds de un afoS.
Es necesario tener la precaucidn de realizar los cultivos de
vigilancia en forma reiterada, dado que la persistencia es
variable. Los pacientes pueden permanecer colonizados
por meses o0 afios, negativizar los cultivos de vigilancia o
mostrar intermitencia en los mismos>®.

Se han publicado numerosos trabajos acerca de los EVR
enlos ultimos afios y multiples reportes de brotes en nues-
tro pais. Lopez Moral y col.! describieron un brote de EVR
en el hospital Argerich de la ciudad de Buenos Aires ocurri-
do entre los afios 1998 y 2000 con 44 casos. Ponessa y
col. (3) realizaron un estudio epidemiolégico de coloniza-
cién por EVR en pacientes hospitalizados en 4 centros de
salud de la ciudad de Rosario entre los afios 2003 y 2004,
hallando 64 cepas de EVR en un 11 % de los pacientes es-
tudiados. Bazet y col.* presentaron una revisién completa
de la tematica y su relevancia en el afio 2005, y descri-
bieron tres casos de pacientes con aislamiento de EVR
con diferentes cuadros clinicos, una colonizacién y una
infeccion méas grave como la endocarditis. Togneri y col.”
publicaron otro estudio de portacién intestinal de EVR en
pacientes de la unidad de terapia intensiva de adultos del
HIGA Evita, demostrando una tasa de portacion del 28 %.

En este trabajo se describe un brote acotado en tiempo
y nimero, que se pudo controlar y resolver, sin la apari-
cién de nuevos casos en los 30 dias posteriores al Gltimo
cultivo de vigilancia negativo. Teniendo en cuenta que la
colonizacién por estos microorganismos puede persistir
hasta 12 o 18 meses, se debe continuar la vigilancia ac-
tiva de las areas cerradas, mas aun cuando se trata de
re-ingresos de pacientes previamente colonizados o de
ingresos de nuevos pacientes de los cuales se desconoce
su estatus microbiolégico.

La mayoria de los autores coinciden en que los princi-
pales factores de riesgo para la emergencia de este mi-
croorganismo son la prematurez, el bajo peso al nacer, la
escasez de personal para cuidados intensivos, la infeccién
de sitio quirudrgico, la hospitalizacién, las comorbilidades,
la cercania a un paciente colonizado y el uso inadecuado
de ATB, en especial de cefalosporinas, vancomicina, quino-
lonas y metronidazol®®.

Cabe destacarse que durante el mes previo al brote
mencionado, se registré sobre-utilizacién o sobre-indica-
cién de vancomicina en la mayoria de los RN internados,
con una mayor extensién en el tiempo de uso del ATB, lo
que pudo haber ocasionado mayor presién de seleccidn

ByPC 2019;83(2):26-30.



Brote intrahospitalario por enterococo vancomicino resistente en una m
Unidad de Terapia Intensiva neonatal de un hospital general de agudos

para la emergencia de resistencia. La sobreutilizacién de
vancomicina obedecié a que la flora prevalente en NEO
resulte en Staphylococcus aureus y Staphylococcus coa-
gulasa negativo meticilino resistente, segun los datos del
ultimo semestre. Ademas se evalud la jerarquizacién de
dichos aislados en el contexto de la emergencia o la gra-
vedad de los casos. También, cabe destacar, que un mes
previo al brote, se evalud y discutié el ambito de trabajo

en la NEOQ. Se evidenciaron una tasa ocupacional del 100%

y un importante déficit del personal de enfermeria (re-

nuncia de cinco agentes y gran ausentismo laboral}, una

superpoblacidn de RN de alto riesgo, pacientes con mayor
predisposicién a contraer infecciones y una morbimortali-
dad aumentada. En cuanto al reservorio ambiental, se ha
evidenciado que durante los brotes de EVR las superficies

ambientales pueden estar contaminadas entre el 7 y 30

%, tales como la cama del paciente, los objetos cercanos,

la ropa de cama, el entorno general del paciente*®, lo que

obliga a hacer hincapié en las medidas preventivas de su
potencial diseminacion.

El brote duré 54 dias tomando como finalizacién el ulti-
mo cultivo de vigilancia de muestra rectal negativo, de una
serie de 3 por paciente, con diferencia de una semana en-
tre ellos. Fueron afectados 9 pacientes practicamente en
forma simultanea: el caso indice con infeccion del tracto
urinario que se resolvié con tratamiento y tuvo hisopados
de control negativos, un RN grave que fue el Gnico que pre-
sentd sepsis fulminante por EVR y fallecié en horas, y 7 RN
colonizados asintomaticos que evolucionaron sin infec-
cién, de manera favorable y fueron externados de manera
adecuada. Los factores de riesgo encontrados fueron coin-
cidentes con los descritos por la literatura para los brotes
por EVR.

Las recomendaciones elaboradas en conjunto desde el
inicio del brote por la NEQ, el LAB y el CCl en el HIGA Evi-
ta estan basadas en las publicadas por el Centro para el
Control y Prevencién de Enfermedades (CDC) en Estados
Unidos y la Sociedad para el Cuidado de la Salud y Epide-
miologia de América (SHEA). En ellas se menciona:

1. Mantener atodos los pacientes infectados o coloniza-
dos en “cohorte” y en precauciones de contacto en el
mismo sector en que se vienen asistiendo, en el ala
derecha de la terapia neonatal (UTIN], con el personal
de enfermeria y médico exclusivo para su atencion;
asi como los materiales de uso biomédico sin sacar-
los del sector [estetoscopio, tensiémetro, terméme-
tro, saturémetro). Estas directrices se cumplieron en
todos los turnos.

2. Asegurar el suministro y el uso correcto de los insu-
mos necesarios para mantener las precauciones de
contacto en el sector afectado (equipos de proteccion
personal].

3. Mantener y maximizar la higiene de la UTIN, evitar el
uso de las mesadas con otros fines y minimizar obje-
tos innecesarios sobre mesadas y muebles o equipos.

Igualmente para el Lactario.

4. Enfatizardiariamente atodo el personaly en todos los
turnos la higiene de manos en los cinco momentos es-
tipulados por la OMS.

5. Los pacientes aislados en cohorte deben permane-
cer con precauciones de aislamiento hasta tanto se
externen del hospital o tengan al menos 3 cultivos de
vigilancia negativos para EVR con diferencia de 1 se-
mana entre ellos.

6. Restringir el ingreso de nuevos pacientes a la UTIN, lo
que lleva aparejado la misma restriccién al servicio de
Maternidad, excepto casos inevitables.

7. Encaso deingresos de estos uUltimos, debe utilizarse
el ala izquierda de la NEQ, donde no hay colonizados
ni infectados por EVR, y deben ser atendidos por otro
personal médico o de enfermeria.

8. Sialgun paciente colonizado/infectado requiere salir
de la sala para algun estudio, avisar al sector que re-
cibe y al personal que lo traslada para mantener las
mismas precauciones de contacto.

9. Losfamiliares ovisitas deben serrestringidos al maxi-
mo y educados para cumplir las mismas medidas de
prevencion.

10. Mantener comunicacién fluida con el LAB para alertar
sobre la aparicién de nuevos casos.

11. Mantener informado al personal del hospital involu-
crado y a la Direccién, en cuanto a la evolucién del
brote. Asimismo a la Regién Sanitaria acerca de las
medidas impartidas.

12. Se convocd a una reunion extraordinaria del CCl am-
pliado, haciendo participes a los jefes de Neonatolo-
giay el drea de Maternidad.

13. Enfatizar una politica eficaz de administracién de ATB
(vancomicina y otros] en la institucién y promover, si
fuera posible, lavigilancia epidemiolégica de la coloni-
zacion e infeccidn por EVR en el hospital {como el ta-
mizaje a pacientes de riesgo previamente definidos).

Si bien el presente trabajo corresponde a un reporte
de caso o casuistica, constituy6 un brote nosocomial. Se
considera de gran relevancia, dado que un brote puede
comenzar y constituirse por un Unico caso, extenderse a
diferentes areas del hospital y afectar a un mayor nimero
de pacientes, e incrementar la morbilidad, mortalidad, el
tiempo de estadia y los costos en salud.

Se concluye que a través del trabajo en equipo y en for-
ma interdisciplinaria entre la NEQ, Enfermeria, Maternidad,
el LAB y el CCl con la enfermera en control de infecciones y
el apoyo de la Direccién de la institucién, se pudo detectar,
analizar la evolucién y contener rdpidamente un brote de
infeccién/colonizacién de EVRfm con una baja tasa de le-
talidad. Almismo tiempo, la situacién constituyé un apren-
dizaje para el personal de salud, y una puesta en marcha
de cémo actuar ante la probabilidad potencial de nuevos
eventos similares. El personal involucrado cumplié con las
recomendaciones realizadas.
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