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Resumen Se realizé un estudio de vigilancia en un Hospital Universitario de la Ciudad Auténoma de Buenos
Aires con el fin de determinar la prevalencia de colonizacién por cepas de Klebsiella pneumoniae
productora de carbapenemasa, bacterias de gran importancia epidemiolégica. A tal fin, se investigd su presencia
en cultivos de hisopados rectales de todos los pacientes internados. Se realizaron dos cortes de prevalencia
en los cuales se encontraron tasas de hasta 25%. Ademas, se analizaron las siguientes variables en toda la
poblacion estudiada: procedencia (domicilio u otro centro de cuidados cronicos), edad, internacion prolongada,
uso de antibiéticos por al menos 72 horas previas al hisopado, internacion en unidad de terapia intensiva, reque-
rimientos de hemodidlisis, necesidad de cirugia, alimentacion enteral mediante sonda nasogastrica, asistencia
respiratoria mecanica por mas de 4 dias y evaluacion funcional segun escala de Karnofsky. La variable asociada
a la colonizacién con mayor significacion estadistica fue el uso de sonda nasogastrica para alimentacion enteral.
Ademas, se observé que el tiempo de internacion fue significativamente mayor y la clase funcional fue peor en
los pacientes colonizados. En cuanto al uso previo de antibiéticos se obtuvieron valores cercanos a la signifi-
cacion estadistica, aunque sin alcanzarla. Con base en las variables evaluadas se implementaron medidas de
contingencia con el fin de controlar la diseminacion del microorganismo. Finalmente, se realizé un tercer corte
de prevalencia durante la implementacion de dichas medidas, el cual mostré una disminucion en la transmision
horizontal del microorganismo.
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Abstract KPC-producing Klebsiella pneumoniae colonization at a University Hospital. A surveillance
study was conducted at a University Hospital in Buenos Aires City aimed to assess the rates of
colonization with carbapenemase-producing strains of Klebsiella pneumoniae, which are bacteria of utmost
epidemiological importance. To this end, rectal swabs collected from all inpatients were cultured for the pres-
ence of these bacteria. Two point prevalence surveys showed high prevalence rates (up to 25%). The following
variables were evaluated in all inpatients: place of origin (home or other chronic care center), age, prolonged
hospitalization, antibiotics for at least 72 hours prior to swabbing, intensive care unit requirements for at least
24 hours, mechanical ventilation assistance for more than 4 days, hemodialysis requirements, need for surgery,
enteral feeding through a nasogastric tube, and functional evaluation according to the Karnofsky performance
scale. The variable associated with the highest statistical significance was the use of nasogastric enteral feeding.
Also, the length of stay was significantly higher and the functional status was significantly worse in colonized
patients. As for the prior use of antibiotics, results were close to statistical significance but without reaching it.
Measures were implemented in order to control the spread of the microorganism in the acute setting and beyond.
Upon implementation of such measures, a third prevalence survey was performed that showed a decrease in the
horizontal transmission of the microorganism.
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En 1979, el profesor Agrest escribia: En el andlisis de
las causas de infeccion hospitalaria por Serratia debe
prestarse atencion a medidas tan simples como la necesi-
dad de que el personal hospitalario se lave las manos para
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evitar el transporte pasivo de este germen. Es llamativo y
paradojal que en ciertos servicios hospitalarios se creen
comités de infeccion y no se resuelva el problema de
tener agua y jabon para higienizarse las manos cuando
se pasa de un paciente a otro...".

La existencia de microorganismos resistentes a dife-
rentes antimicrobianos dista de ser un fenédmeno actual.
La evolucion de las bacterias a lo largo de millones de
anos se ha encargado de desarrollar los mecanismos de
resistencia necesarios para sobrevivir a ellos. Sin embar-
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go, ha bastado ha bastado el uso de antibiéticos por unos
80 afos para lograr la seleccién y diseminacion de estos
mecanismos que condujeron a la situacién actual, donde
la presencia de bacterias multirresistentes constituye un
problema de salud publica mundial, tanto por la morbi-
mortalidad que genera, como por el aumento en el gasto
en salud que acarrea®”.

La aparicion en 1996 de bacilos Gram negativos resis-
tentes a los carbapenems y luego en 2001 la descripcion
de un brote de infecciones nosocomiales generado por
Klebsiella pneumoniae productora de una serincarbape-
nemasa (KPC), constituyd y aun constituye un desafio
tanto para la prevencién como para el manejo y el trata-
miento de estos microorganismos®''. Dado que en general
son resistentes no solo a los carbapenems sino también
a varias familias de antibiéticos, dejan pocas alternativas
terapéuticas que suelen involucrar farmacos con mayor
toxicidad y menor eficacia®. Actualmente estan tipificadas
distintas carbapenemasas (clases A, By D). La KPC, que
pertenece alas de clase A, es la mas difundida a nivel glo-
bal (en particular la producida por el clon ST258). Se han
descripto brotes en diferentes partes del mundo, incluida
la Argentina®'" 15, La presencia de estos microorganismos
se encuentra en clara relacion con diferentes factores de
riesgo, entre los cuales la internacion prolongada, el uso
de antibidticos (principalmente carbapenems) y la estadia
en unidades cerradas son comunes a los publicados para
otro tipo de bacterias multirresistentes como Staphylo-
coccus aureus, Enterococcus faecium, Pseudomonas
aeruginosa, entre otros® 121417,

A partir de la documentacion de un caso de infeccién
del sistema nervioso central por K. pneumoniae producto-
ra de KPC en una enferma internada en nuestro Instituto,
se realizé un estudio de prevalencia para conocer la epide-
miologia del lugar y hacer un diagndstico de situacion. Se
consideraron y evaluaron variables que hubieran podido
favorecer la colonizacién por K. pneumoniae productora
de KPC en los pacientes internados. Se aplicaron medidas
preventivas para evitar su diseminacion y para el manejo
de la situacidn aguda, con el fin de disminuir la coloniza-
cion de los pacientes por el microorganismo.

Materiales y métodos

En el Instituto de Investigaciones Médicas Alfredo Lanari-
Universidad de Buenos Aires, Ciudad Auténoma de Buenos
Aires, se realizaron tres cortes de prevalencia de K. pneumo-
niae productora de KPC mediante hisopado rectal colocado en
medio de Stuart en toda la poblacién internada el 09/10/2014,
19/02/2015 y 26/03/2015. El Instituto cuenta con 64 camas
de internacion de las cuales 42 son de sala de internacién
general, 7 de terapia intensiva, 3 camas para pacientes
trasplantados y 12 camas en la guardia de urgencias. Se
tomo en cuenta la totalidad de la poblacion internada, la que
consistio en 50 pacientes en el primer corte de vigilancia, 36
en el segundo y 20 en el tercero. Los dos primeros cortes se
realizaron previos a la implementacion de las medidas para la
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prevencion de la diseminacion del microorganismo, mientras
que el tercero se realiz6 cuando las medidas implementadas
se encontraban en vigencia. En la Tabla 1 se consignan las
caracteristicas generales de los pacientes de cada corte.

Se definié como colonizacién la presencia de un hisopado
positivo para K. pneumoniae productora de KPC en alguno de
los tres puntos de vigilancia, sin manifestaciones sistémicas
atribuibles a infeccién por el microorganismo.

El método microbioldgico para la deteccion de K. pneu-
moniae productora de KPC se basé en el uso de medios
cromogénicos (CHROMagar® KPC supplement, Medica-Tec,
Argentina) donde solo desarrollan aquellos microorganismos
con sensibilidad disminuida a los carbapenems. Segun el
color observado en el medio de cultivo se pueden inferir
los géneros bacterianos posibles (ej.: el género Klebsiella
desarrolla con coloraciéon azul metéalico). Una vez detectado
el crecimiento en el medio cromogénico, se confirmé la iden-
tificacion bacteriana y la presencia de carbapenemasa tipo
KPC mediante la sinergia entre los carbapenems y el acido
3-aminofenilbordnico. Se consideraron positivos para la pro-
duccién de KPC aquellos aislados con sinergia confirmada. La
resistencia a los carbapenems se definio acorde a los criterios
del Clinical Laboratory Standards Institute (CLSI) y a las re-
comendaciones del Programa de Control de Calidad Nacional
en Bacteriologia. El clon aislado inicialmente correspondié a
ST258 segun los analisis del aislado remitido al INEI-ANLIS
Dr. Carlos G. Malbran.

Luego de la realizacion del primer corte de prevalencia se
reforzaron medidas preventivas tales como la utilizaciéon de
las precauciones de contacto para los enfermos colonizados,
su internacion en habitaciones individuales y la restriccion de
la circulacion del personal por areas criticas como la unidad
de terapia intensiva. Luego del segundo corte de prevalencia
se realizé una evaluacion integral del estado de situacion
de diversos servicios a fin de implementar medidas mas
estrictas que condujeran a la disminucion de la transmisién
horizontal (paciente-paciente y personal de salud-paciente)
en base a que el medio en el cual esta internado el paciente
se encuentra colonizado y a que el personal sanitario es el
principal responsable de la diseminacion del microorganismo.
Desde el Comité para el Control de Infecciones y del Servi-
cio de Infectologia del Instituto, se propusieron una serie de
medidas y cambios con el objetivo de cumplir con la meta
antes mencionada. Las ocho medidas tomadas fueron: 1)
Se implementd la internacion por cohorte de los enfermos
colonizados en un sector del Instituto, lo que facilité el cum-
plimiento de las precauciones de contacto. Dicho sector se
encontraba separado del resto de las habitaciones y contaba
con su propio personal de enfermeria y de servicios gene-
rales y de limpieza, el que no debia realizar actividades en
otro lugar de la institucién. 2) Se designé a un Jefe de Sala
junto a dos residentes de clinica médica para las tareas
asistenciales, y se establecio la restriccion en el ingreso del
personal innecesario a la cohorte. 3) Se realizaron jornadas
de capacitacion para el personal de servicios generales del
Instituto, en las que se explicaron y actualizaron los métodos
de limpieza, y se unificaron los criterios y pautas para su
realizacion, previamente consensuados en el Comité para
el Control de Infecciones. Se puso especial énfasis en la
unidad paciente, que abarca a él y su entorno. Se solicit6 la
compra del material apropiado para realizar la limpieza y la
divisién de tareas entre el personal (limpieza - alimentacion -
recoleccion de residuos). 4) Se solicité a la Direccion Médica
la restriccién del ingreso de pacientes y alumnos al Instituto,
sobre todo a las unidades cerradas como la unidad de te-
rapia intensiva. Se limitaron los procedimientos quirurgicos
y endovasculares programados. Se reforzé la indicacion de
limitar el flujo del personal por la unidad de terapia intensiva.
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5) Se evaluaron los casos de los pacientes colonizados para
determinar el motivo de su permanencia en el Instituto. Se
llegdé a la conclusiéon que muchos de ellos se encontraban
internados por motivos sociales, a la espera de los centros
de tercer nivel que no habian sido provistos por la Obra So-
cial o eran rechazados por los pacientes. Por ello se insistié
ante las autoridades para la resoluciéon de estas situaciones
y asi poder disminuir el tiempo de internacién de este tipo de
casos. 6) Se distribuyeron recomendaciones a los médicos
de los distintos servicios con el fin de establecer un uso mas
racional de los antibiéticos para disminuir la utilizacion de
carbapenems y cefalosporinas de tercera generacion. 7) Se
realizaron hisopados de vigilancia semanales en la unidad
de terapia intensiva a fin de detectar casos nuevos y cada 2
semanas en las salas de internacion general, Guardia Médica
y Nefrologia. 8) Se indicé que todo paciente colonizado que
reingresara al Instituto se interne en el sector de internacion
por cohorte, con las precauciones correspondientes.

Las variables evaluadas fueron: dias de internacion (se
considerd internacién prolongada aquella mayor a 25 dias,
acorde con la definiciéon de los Centers of Medicare and
MedicAids Services de EE.UU'), estancia en la unidad de
terapia intensiva por méas de 24 h, uso de asistencia respi-
ratoria mecanica por mas de 4 dias (segun los criterios de
condicién asociada a la ventilacién de los Centers for Disease
Control and Prevention, 2014), uso de antibiéticos por mas de
72 h previas a la toma del hisopado de control, procedencia
(domicilio u otro centro de internacion crénica), requerimien-
to de hemodialisis (crénica o aguda), necesidad de cirugia
con ingreso a quiréfano, y el uso de sonda nasogastrica
para alimentacion con férmulas de nutriciéon enterales. Para
evaluar el estado general del paciente se utilizé la escala de
Karnofsky con un puntaje de 0-100 (a menor puntaje mayor
compromiso general y mayor dependencia para la realizaciéon
de las actividades diarias).

El analisis de las variables discretas se realizé6 mediante
el método exacto de Fisher y se calculé el odds ratio (OR)
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con sus intervalos de confianza. El analisis de las variables
continuas se realizé mediante la prueba de suma de rangos
Wilcoxon. Se considerd con significacion estadistica un valor
p < 0.05. Los datos fueron analizados y procesados mediante
el software EPI-INFO™ 7.1.5.0.

Resultados

En la Tabla 1 se presentan los principales resultados de
los tres cortes de prevalencia de colonizacion realizados.
En el primer corte se encontraron 9 casos positivos so-
bre 50 pacientes internados. Se obtuvo una mediana de
internacion de 5.5 dias (maximo 96 dias y minimo 1 dia)
con un valor cuatro veces superior en los enfermos que
resultaron colonizados respecto a los que no lo fueron
(15 dias vs. 4 dias, respectivamente), diferencia que al-
canzo significacion estadistica (p: 0.024). Los pacientes
colonizados presentaron en mayor proporcion el criterio
de la internacion prolongada (22% vs. 18%), no obstante
lo cual esta variable no alcanzo significacion estadistica
(p: 0.5). Tampoco el uso previo de antibidticos constituyd
una variable atribuible a una mayor probabilidad de coloni-
zacion, aungque mostro valores cercanos a la significacion
estadistica ([OR]: 6.9, intervalo de confianza 95% [IC95%:
0.77-322; p: 0.067. La unica variable discreta con poder
estadistico significativo fue el uso de sonda nasogastrica
para alimentacion enteral ([OR]: 10.1, [IC95%]: 1.22-85;
p: 0.014). La valoracion mediante la escala de Karnofsky
fue significativamente menor en los pacientes colonizados
(p: 0.02).

TABLA 1.— Caracteristicas y valor estadistico de cada corte de prevalencia y variables

Variable Primer corte 09/10/2014 Segundo corte 19/02/2015 Tercer corte 26/03/2015
Tasa de ocupacion: 78% Tasa de ocupacion: 56% Tasa de ocupacion: 34%
N = KPC+N = KPC-N = p N = KPC+N = KPC-N = p N = KPC+N = KPC-N = p
50(%) 9(%) 41(%) 36(%) 9(%) 27(%) 22(%) 5(%) 17(%)
Sexo
Masculino 23 (46) 4 (44) 19 (46) 14 (39) 4 (44) 10 (37) 10 (45) 1(20) 9(53)
Femenino 27 (54) 5 (56) 22 (54) 22 (61) 5 (56) 17 (63) 12 (55) 4 (80) 8 (47)
Edad (mediana 79 82 78 75 69 76 73 71 77
en afos)
Procedencia 1 0.581 0.209
Domicilio 45 (90) 8 (89) 37 (90) 30 (83) 7 (78) 24 (89) 18 (82) 3(60) 15 (88)
Otro centro 5 (10) 1(11) 4 (10) 6 (17) 2 (22) 3 (11) 4 (18) 2(40) 2(12)
Dias de internacién 5.5 15 4 0.024 10 20 7 0.098 28.5 50 13 0.504
(mediana en dias)
Internacion > 25 dias 9 (18) 2 (22) 7 (17) 0.656 11 (30) 4 (44) 7 (26) 0.408 11 (50) 4(80) 7 (41) 0.310
Unidad Terapia 17 (34) 5 (56) 12 (29) 0.242 8 (22) 2 (22) 7 (26) 1 8 (36) 2 (40) 6(35) 1
Intensiva > 24 h
Asistencia respiratoria 3(6) 2 (22) 1(2.4) 0.079 1(3) 1(11) 0 0.250 1 (5) 0 1(6) 1
mecanica > 4 dias
Cirugia 14 (28) 3(33) 11(27) 0.696 5 (14) 1(11) 4 (15) 1 4 (18) 1(20) 3(18) 1
Hemodidlisis 3(6) 0 3(7) 1 5 (14) 2 (22) 3 (11) 0.581 4 (18) 0 4 (24) 0.535
Alimentacion enteral 7 (14) 4 (44) 3(7) 0.014 5 (14) 3 (33) 2(7) 0.087 6 (27) 1(20) 5(29) 1
Antibiéticos > 72 h 30 (60) 8 (89) 22 (54) 0.067 21 (58) 8 (89) 13 (48) 0.051 14 (64) 5(100) 9 (53) 0.115
Escala Karnofsky 35 50 80 0.027 60 40 60 0.101 60 50 70 0.096

(mediana)
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En el segundo corte, sobre 36 pacientes se detectaron
9 casos, todos positivos nuevos aunque 3/9 ya estaban
internados durante el primer corte, siendo negativos en
ese momento. En este caso la mediana de internacion
fue 20 dias para los positivos contra 7 dias en los que
resultaron negativos, y una mediana general de 10 dias
de internaciéon (méaximo de 229 y minimo de 0 dias). En
esta oportunidad, no se encontré significacion estadistica
en las variables discretas evaluadas, no obstante el uso
de antibidticos previos estuvo cerca de la significacion
estadistica ([OR]: 8.6 [IC95%)]: 0.88-408; p: 0.051). Al igual
que en los casos del primer corte se encontré un menor
puntaje en la escala de Karnofsky en los pacientes colo-
nizados, aunque sin significacion estadistica (p: 0.101).

Durante la implementacion y vigencia de las medidas
descriptas, se realizé el tercer corte de vigilancia. Hubo 5
casos sobre 22 internados, con solo un caso nuevo con
respecto al corte anterior. Finalmente, 3 de los pacien-
tes previamente positivos resultaron negativos en esta
oportunidad, no obstante lo cual fueron mantenidos en
aislamiento hasta el alta hospitalaria, segun las recomen-
daciones publicadas®.

Hay que destacar que la tasa de ocupacion fue dismi-
nuyendo progresivamente entre los cortes de vigilancia
por lo que si bien la tasa de prevalencia se mantuvo
estable, el numero de casos nuevos en el tercer corte
disminuyd, lo que muestra una menor transmision hori-
zontal del microorganismo.

Discusién

Presentamos el analisis de la prevalencia de colonizacién
causada por K. pneumoniae productora de KPC en un
Hospital Universitario de la Ciudad Autbnoma de Buenos
Aires. En dicho anélisis, también evaluamos las variables
que se asociaron a un riesgo mayor de colonizacion por
este tipo de microorganismo. Luego de ello se imple-
mentaron medidas para controlar la diseminacion de
la bacteria, realizandose un nuevo corte de prevalencia
durante la implementacion de las mismas.

Existen varios articulos publicados que analizan el
tema mencionado, uno de ellos es de la Argentina'?'4 17
24 Entodos, el uso de antibioticos previos fue considerado
un factor de riesgo significativo para la colonizacion por
K. pneumoniae productora de KPC; se incluye dentro de
este grupo a las fluoroquinolonas, los aminoglucésidos,
las cefalosporinas de tercera generacion y las ureidope-
nicilinas con actividad frente a Pseudomonas spp. y los
carbapenems. Esto es de suma importancia ya que es
probable que el surgimiento de las enterobacterias pro-
ductoras de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE)
que resultd como consecuencia del uso indiscriminado
de cefalosporinas haya conducido a la administracion
masiva de los carbapenems que se asocian actualmente
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con la aparicion de bacilos Gram negativos productores
de KPC® '3, Queda el interrogante acerca de cual sera
la consecuencia de los tratamientos instaurados para
paliar la situacion actual. Si bien en el presente estudio
no se logro significacion estadistica en dicha variable, tal
vez condicionado por el pequefio tamano de la muestra,
los valores estuvieron cercanos al poder estadistico
significativo.

En algunas de las publicaciones, se menciona al
tiempo de hospitalizaciéon como variable asociada' 24.
Es clara esta asociacion en el articulo de Yin et al.'®, en
el cual la colonizacion en los centros con internacion
prolongada es cercana al 30% contra un 3% de los cen-
tros con internaciones breves. En forma coincidente, en
este trabajo encontramos que los pacientes colonizados
tuvieron un mayor tiempo de hospitalizacion (entre tres y
cuatro veces mas) alcanzando significacion estadistica.
Por este motivo, una de las medidas implementadas
consistié en disminuir la estadia hospitalaria fomentando
el alta temprana de los pacientes. En relacion con esta
problematica se encuentran los pacientes que se rein-
ternan en breves periodos de tiempo lo cual hace que el
tiempo de hospitalizacion se prolongue y por ende que
aumenten las posibilidades de colonizacion.

El pasaje por la unidad de terapia intensiva como va-
riable de riesgo también se ha comunicado'® 4 16.17. 24 y
tiene relacién con la gravedad de estos casos, sometidos
muchas veces a procedimientos invasivos (colocacion
de accesos venosos centrales e intubacion orotraqueal)
mas la utilizacion de antibidticos de amplio espectro. Sin
embargo, en los pacientes evaluados estas variables no
mostraron significacion estadistica.

El uso de sonda nasogastrica para alimentacién en-
teral, que encontramos como variable significativa, tiene
probablemente relacién con el estado general del paciente
y su condicion nutricional, ademas de ser un elemento
que habitualmente retrasa la externacion y se asocia a un
menor performance status del paciente, a lo que se agre-
ga una mayor instrumentacién del mismo y su entorno,
aumentando las chances de que haya transmision hori-
zontal'® 7. La escala de Karnofsky, si bien es una escala
subjetiva, sirvio para evaluar el estado funcional de los
enfermos. Acorde a lo publicado, se encontré un puntaje
de Karnofsky significativamente menor entre los pacientes
colonizados'® *. No encontramos significacion estadistica
en la necesidad de cirugia ni en la de hemodialisis.

Las medidas implementadas para el control de la
diseminacion del microorganismo no difieren de las
descriptas previamente® 16 17.19.21. 23 sijendo de especial
importancia la optimizacion de la limpieza del centro, la
disminucion del tiempo de internacion, y la adherencia a
las precauciones de contacto con internacién por cohorte
o individual. Finalmente, la racionalizacién en el uso de
antibidticos es una de las medidas con mayor impacto ya
que esta demostrado que la disminucion en la utilizacion
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de determinados antimicrobianos (ej.: carbapenems)
restituye la sensibilidad previa de los microorganismos?.

Es de destacar el rol crucial que ejercen tanto el Comité
de Infecciones como el Servicio de Infectologia de cada
institucion para el desarrollo de programas que tiendan a
lograr la concientizacién de los médicos que prescriben
los antimicrobianos. Funciones igualmente importantes
cumplen el servicio de Microbiologia, que es el que da
la voz de alarma y realiza el estudio del brote, asi como
el equipo de enfermeria y laboratorio, los directivos de
la institucion y el personal de servicios generales. Todos
ellos contribuyen a detener y prevenir la transmision del
microorganismo'®. El trabajo interrelacionado y con ob-
jetivos claros mejora el quehacer de todos, el bienestar
de los pacientes y del personal de salud.

Si bien no fue el propdsito del estudio la evaluacion
del incremento de los costos que genera la selecciéon y
diseminacion de aislados multirresistentes, consideramos
pertinente realizar un breve comentario. Est4 demostrado
que los costos en salud aumentan a partir de estos esce-
narios, ya que al tener menos alternativas terapéuticas
es mas factible que el tratamiento antimicrobiano inicial
sea erréneo, lo cual se asocia a una internacion mas pro-
longada, con mas morbilidades y riesgo de diseminacion
a otros pacientes. El riesgo de colonizacién estimado
en la literatura es del 5% y el riesgo de infeccion en los
enfermos colonizados entre un 10 y 30% con una alta
mortalidad asociada®*. Por otro lado, las medidas de aisla-
miento que esto conlleva, los insumos necesarios para su
implementacion y la necesidad de pruebas diagndsticas
contribuyen al aumento de los costos® " 22,

Entre las limitaciones del estudio cabe destacar las
siguientes. En primer lugar, al ser de corte transversal,
no permitié definir las variables analizadas como factores
de riesgo aunque si como una probable asociacion. Se-
gundo, el bajo numero total de casos evaluados tal vez
condiciond, como se mencioné mas arriba, que el poder
estadistico de muchas variables previamente descriptas
en la literatura no haya alcanzado un valor significativo.
Finalmente, no se discrimind entre los antibiéticos utili-
zados previamente, lo que no permitié distinguir los de
mayor riesgo entre todos los analizados, més alla de una
probable asociacion global.

Concluimos que el uso de sonda nasogastrica para
alimentacion enteral, la internacion por méas dias y el peor
performance status valorado a través de la escala de
Karnofsky son variables que se asocian a una mayor pro-
babilidad de colonizacién por K. pneumoniae productora
de KPC en nuestro hospital. No se logré determinar que
la internacion en la unidad de terapia intensiva por mas
de 24 h, la intubacién orotraqueal por mas de 4 dias o la
internacion prolongada (en su forma de variable discreta)
tuvieran asociacion significativa. En el uso previo de anti-
bidticos observamos resultados cercanos a la significacion
aunque sin lograr poder estadistico. La implementacion de
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medidas de contencion llevé a una mayor concientizacion
del problema en el personal de salud y por ende resulté
en una menor transmision horizontal del microorganismo.
Se continud trabajando hasta lograr controlar la situacion
mediante: (1) la externacion de los pacientes colonizados
que permanecian internados simplemente por razones
sociales, (2) el estricto cumplimiento de todas las medidas
implementadas, y (3) el control mediante hisopado rectal
al ingreso de cada nuevo paciente para aislarlo temprana-
mente en el caso de resultar portador de microorganismos
productores de KPC.
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Alexander R. Fleming Penicillin Nobel Lecture, December 11, 1945

But | would like to sound one note of warning. Penicillin is to all intents and purposes non-poi-
sonous so there is no need to worry about giving a penicillin overdose [...]. There may be a danger,
though, in under-dosage. It is not difficult to make microbes resistant to penicillin in the laboratory
by exposing them to concentrations not sufficient to kill them, and the same thing has occasionally
happened in the body. The time may come when penicillin can be bought by anyone in the shops.
Then there is the danger that the ignorant man may easily under-dose himself and by exposing his
microbes to non-lethal quantities of the drug make them resistant.

http://www.nobelprize.org/nobel_prizes/medicine/laureates/1945/fleming-lecture.pdf

Seventy years later, and despite decades of successful treatment, our prized antimicrobial toolbox
is becoming obsolete and untreatable infections in the clinic are part of the new normal.
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