Alerta epidemioldgica:

Diseminacién de carbapenemasas en
Klebsiella pneumoniae en Latinoamérica

(2 de julio del 2010)

Ante el incremento de carbapenemasas en
enterobacterias detectado en varios paises de la
Regién, la Organizaciobn Panamericana de la Salud
(OPS) subraya la importancia de la deteccién de
este mecanismo de resistencia, que incrementa de
manera importante la morbilidad y mortalidad de las
infecciones por Klebsiella pneumoniae.

Recientemente, el INEI-ANLIS “Dr. Carlos G.
Malbran”, Buenos Aires, Argentina, publicé una alerta
nacional sobre la diseminacion de carbapenemasas
en Argentina. Este laboratorio es responsable del
programa de garantia de calidad externo de la Red
Latinoamericana de Vigilancia de las Resistencias a
los Antimicrobianos, coordinada por la OPS. En esta
alerta, el laboratorio informé sobre un incremento del
800% de aislamientos de enterobacterias con
carbapenemasas en el primer cuatrimestre de 2010,
respecto al mismo periodo del afio anterior de cepas
enviadas para confirmacioén al Instituto “Dr. Carlos
Malbran”.

Se estima que la Klebsiella pneumoniae es el
agente etiolégico del 20 - 30% de las neumonias
nosocomiales de la Regidn, y se encuentra entre las
tres primeros patégenos aislados en bacteriemias
intrahospitalarias por gramnegativost. La Klebsiella
tiene resistencia natural a la ampicilina, por la

¢Qué son las
carbapenemasas?!

Son unas enzimas
bacterianas que inactivan
los carbapenemes,
ocasionando una resistencia
a todo este grupo de
antimicrobianos.

Las consecuencias para el
tratamiento empirico de las
infecciones causadas por
estas bacterias son
relevantes, quedando
practicamente sin arsenal
terapéutico para las
infecciones causadas por
los patégenos productores
de carbapenemasas.

La diseminacion de
carbapenemasas del tipo
KPC o MBL
(metalobelactamasas) se
produce por plasmidos, por
lo que el control esta
basado en el aislamiento
de pacientes con presencia
de estas bacterias y
mecanismo.

presencia de un gen cromosémico que codifica una B lactamasa especifica.
Las cepas de K. pneumoniae nosocomial son resistentes a otros antibiéticos por
adquisicion de plasmidos multirresistentes (B lactamasas de espectro extendido),
que ocasionan mayor fracaso terapéutico y mortalidad de estas cepas. En este

caso las opciones terapéuticas son los carbapenemes.

Uno de los principales problemas del laboratorio de microbiologia es la
deteccion de las carbapenemasas, ya que los métodos estandar pueden
reportar como “sensible a carbapenem” cepas de K. pneumoniae productoras




de carbapenemasas. Las implicaciones clinicas son relevantes, porque en los
pacientes infectado por estas cepas productoras de carbapenemasas, se
observan fallos clinicos y microbiolégicos frecuentes2. La letalidad por K.
pneumoniae productora de carbapenemasas oscila entre el 47 y el 68%, segun
diversos estudios?4-5,

Situacioén de la Klebsiella spp en la Regiéon

La Red Latinoamericana de Vigilancia de las Resistencias a los
Antimicrobianos (RELAVRA), incluye la vigilancia hospitalaria del microorganismo
Klebsiella, y solicita a los paises los datos sobre pruebas de sensibilidad frente a
un namero de antibiéticoss.

Respecto a la tendencia de las resistencias, los datos procedentes de los
informes anuales de la Red Vi, para el periodo 2000-2007, muestran un nivel en
torno al 40% de resistencias a cefotaxima (Grafico 1), mientras que la resistencia
frente a imipenem se mantiene en niveles muy bajos. Para mayor detalle, en el
Gréfico 2 se representa la media de las resistencias al imipenem, por debajo del
1% en el periodo estudiado.
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Grafico 1. Tendencia de la resistencia Gréafico 2. Tendencia de la resistencia
de Klebsiella spp a cefotaxima e de Klebsiella Spp a imipenen, 2000-2007.
imipenen, 2000-2007.
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Retos para la vigilancia: deteccidn en el laboratorio.

La primera linea de contencidn de estos patégenos multirresistentes son
los laboratorios, con l|la adecuada deteccibn de este mecanismo,
investigacion de la prevalencia, e informacién a las autoridades, tanto de



control de infecciones hospitalarias como a las autoridades de salud a nivel
nacional a fin de alertar a otros centros hospitalarios.

La deteccién de carbapenemasas en el laboratorio ha sido un reto ya que
actualmente la prueba recomendada por las normas utilizadas en RELAVRA,
siguiendo el Clinical Laboratory Standard Institute (CLSI), es la prueba
modificada de Hodge que requiere de experiencia en la técnica para
poder detectarlas adecuadamente. Pasteran y colaboradores? han descrito
un meétodo sensible y con alta especificidad para la deteccion de las
carbapenemasas de tipo KPC, el cual se realiza por medio de la utilizacion
del disco de acido fenil-borénico que actla sobre las serin-carbapenemasas
del tipo A.

Existen métodos moleculares para la caracterizacion completa de las
carbapenemasas, pero lo mas importante en estos momentos es instar a
todos los laboratorios nacionales de referencia a priorizar la blusqueda de
este mecanismo a través de la red de vigilancia centinela en cada palis, a fin
de conocer la situacidon de cada uno de ellos y establecer las pautas de
control y prevencion.

Recomendaciones
a) Medidas de vigilancia e investigacion epidemioldgica:

1. Incrementar la participacion de los laboratorios en los sistemas de
vigilancia para la deteccion oportuna de brotes, con el fin de orientar
precozmente las medidas de control. En caso de sospecha de
carbapenemasas, enviar la cepa al laboratorio nacional de referencia,
para confirmacion.

2. A nivel nacional, los laboratorios de referencia han de establecer un
protocolo para deteccion de carbapenemasas y referencia de cepas
en caso de sospecha.

0o NOTA: Se recomienda que Ilos Ilaboratorios centinelas,
principalmente ante patégenos hospitalarios gramnegativos, han
de seguir un algoritmo para deteccidén de estos mecanismos de
resistencia, y derivar la primera cepa detectada en una
institucion para confirmacion por el laboratorio de referencia
nacional.

3. La primera cepa con sospecha o confimada como productora de
carbapenemasas identificada a nivel pais sea enviada para
confirmacion al Laboratorio INEI ANLIS Dr. Carlos G. Malbran, Buenos
Aires, Argentina.

4. En todos los niveles, diseminar la informacion y recomendaciones para
alertar a los trabajadores de salud y tomadores de decisiones.




b) Tratamiento antimicrobiano:
La limitada experiencia clinica indica que las combinaciones de antibi6ticos
dan mejor resultado que la monoterapia, pero la falta de evidencias
imposibilita la recomendacion de una pauta especifica de tratamiento.

c) Medidas de prevencidén y control de las infecciones:

Tipo de precaucion: ¢ Precaucién de contacto.

Duracion de las e Hasta la curacion de la enfermedad.
precauciones:

Recomendaciones: ¢ lLavado de manos con agua y jabén o

alcohol glicerinado.

e Uso de guantes y batas para contacto
proximo con el pacientes y para
contacto con secreciones.

e Aislamiento en habitacion individual o
cohorte.

e Separacion entre camas de mas de 1
metro.

e Limpieza del ambiente con cloro
(lavandina) dilucién (1:10).
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