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. OBJETIVOS

e Alertar a los diferentes servicios y personal de salud del Hospital Antonio Lorena
ante la aparicion de casos confiirmados de Klebseilla pneumoniae y/o
Staphylococcus aureus meticilino resistente en el servicio de Medicina Varones,
para orientar el fortalecimiento de las acciones preventivo promocionales y
captacion temprana de casos.

e Limitar la transmision de las Enterobacterias Resistentes a los Carbapenems
(ERC), enterobacterias productoras de carbapenemasas (EPC), Staphylococcus
aureus meticilino resistente (MRSA) y por tanto, frenar la diseminacion del brote
actual entre los pacientes hospitalizados.

» Activar los mecanismos de alerta - respuesta, con el objetivo de orientar las
acciones de control e intervenir en el mecanismo de transmisién de la enfermedad,
asi como prevenir la infeccion con Klebsiella pneumoniae y/o Staphylococcus
aureus meticilino resistente en los demas servicios del Hospital Antonio Lorena.

e Alertar a todos los EESS de la region Cusco que tienen relacion de referencia y
contra referencia con el Hospital Antonio Lorena, para realizar las coordinaciones
justificando adecuadamente las referencias e intensificar el seguimiento respectivo
de los pacientes y asi evitar futuros brotes.

e Alertar al sector de salud publico y privado (clinicas) para tomar las respectivas
medidas en torno al uso racional de antibioticos, con el objetivo de reducir la
posibilidad de resistencia en las diferentes cepas de los microorganismos
implicados en el actual brote.

Il. ANTECEDENTES Y SITUACION ACTUAL

ANTECEDENTES
KLEBSIELLA NEUMONIAE Y STAPHYLOCOCCUS AUREUS:

Klebseilla pneumoniae y Staphylococcus aureus meticilino resistente son patégenos
emergentes, con elevada capacidad de diseminaciéon nosocomial, resistentes a la mayor
cantidad de antibidticos.

3 En el mundo y en América Latina se han descrito varios brotes en pacientes con
¥ problemas clinicos severos y desde el punto de vista clinico los pacientes mas
susceptibles de contagio son aquellos que poseen patologias severas internados en
UCI y con exposicion previa a diferentes antibidticos como carbapenemes,
fluoroquinolonas, cefalosporinas y glucopéptidos, que son sometidos a procedimientos
invasivos, propios de la atencion de salud, como la utilizacion de catéteres, incisiones
o drenajes, condiciones que pueden favorecer el ingreso de la bacteria al organismo.




En 1996 se reporta, en Carolina del Norte, Estados Unidos, el primer aislamiento de
Klebsiella pneumoniae resistente a carbapenémicos debido a una carbapenemasa,
denominada KPC-1, lo que origind una gran preocupacion en la comunidad cientifica
internacional y en el personal médico de diferentes paises. Se trata de una nueva
enzima que inactiva a todos los antibiéticos betalactdmicos incluidos los
carbapenémicos (imipenem, meropenem, ertapenem) Ultima opcién terapéutica
disponible para combatir las infecciones por bacilos Gram negativos multirresistentes.

Desde su notificacién, la cepa se extendid rapidamente a 27 regiones de los Estados
Unidos y se hizo endémica también en lIsrael, Grecia y China. Posteriormente se
disemind a Colombia, Brasil, Argentina y varios paises europeos. En el 2008 se notifica
una nueva carbapenemasa (“New Delhi metalobetalactamasa”, NDM) entre aislamientos
de Klebsiella pneumoniae y Escherichia coli en la India y Pakistan que rapidamente se
disemind a Inglaterra y se notificé después en otros paises de Europa, Japon y Australia
con gran capacidad de trasladarse a distancia con los viajeros.

En las Américas, este nuevo mecanismo de resistencia NDM se detect6 en el 2010 en
Estados Unidos y Canada. En agosto de 2010 se informé sobre la emergencia de un
mecanismo de resistencia en enterobacterias causante de brotes y relacionado a un
aumento en la morbilidad y mortalidad intrahospitalaria en India, Pakistan e Inglaterra.
Posteriormente se notificaron casos en otros paises de Europa, Japon, Australia,
Canada y los Estados Unidos de América. Este mecanismo, por su origen geografico,
se denominé “New Delhi metalobetalactamasa” (NDM).

En Latinoamérica se ha reportado la circulacion de otras metalobetalactamasas
principalmente en bacilos gramnegativos no fermentadores, como Pseudomonas
aeruginosa, Acinetobacter baumannii y en enterobacterias en menor proporcion, pero
hasta la fecha no se habia notificado la NDM. Las metalobetalactamasas de tipo NDM
han ido diseminandose a diferentes paises, portadas por miembros de la familia
Enterobacteriaceae como Klebsiella pneumoniae, agente cominmente relacionado a
infecciones intrahospitalarias.

La NDM-1 confiere resistencia a todos los antibidticos betalactamicos excepto
aztreonam. Los patégenos que la portan se consideran multirresistentes debido a que
presentan otros mecanismos de resistencia a antibiéticos no betalactamicos, lo cual
deja muy pocas opciones terapéuticas para tratar a pacientes infectados con bacterias
productoras de esta enzima. Desde que en el 2006 se detectdé la primera
carbapenemasa tipo KPC en América del Sur comienza un incremento en el reporte de
microorganismos portadores de este mecanismo de resistencia en varios paises de
Latinoamérica, motivo por el cual la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
emitio alertas epidemiologicas en la region.

Klebsiella pneumoniae se destaca como el principal patégeno productor de KPC y NDM-
1 en Latinoamérica. No obstante, es importante resaltar que estas carbapenemasas, se
han identificado, también, en otros patégenos como E coli, Acinetobacter baumanni,
Providencia rettgeri, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter cloacae, Serratia spp.

Entre los paises de la region que reportan [a circulacién de este tipo de
carbapenemasas se encuentran: Colombia, Argentina, Brasil, Panama, Uruguay,
Paraguay, Guatemala, Chile, Ecuador, Venezuela, México, Honduras, Nicaragua y
Costa Rica.

En el Per, el primer caso reportado de Klebsiella KPC fue dado el afo 2013 por el
Hospital Arzobispo Loayza de Lima en una paciente con lupus eritematoso sistémico
(LES) y hemodialisis. Sin embargo, el estudio y frecuencia de aparicion de ERC, asi
como el de MRSA es escaso en nuestra region.

En Cusco, el afio 2003 se reporté un brote nosocomial de Klebsiella resistente a
betalactamicos en el Hospital Regional con una tasa de ataque del 25%, letalidad del



91.7% y mortalidad del 22.9%, posterior al cual la exploracién de gérmenes resistentes
ha sido escasa.

En el Hospital Antonio Lorena, en enero de este afo se emiti¢ la alerta epidemiolégica
A.E. N° 001-2016_Brote UCIN HAL debido a un brote de Klebsiella pneumoniae en los
servicios de Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) del Hospital,
reportandose 03 neonatos fallecidos. A raiz de esta alerta el 05 de marzo se dispone el
cierre temporal de UCIN activandose todo un sistema de contingencia multisectorial
para la atencién de los neonatos.

La aparicion de enterobacterias resistentes a los carbapenems (ERC), enterobacterias
productoras de carbapenemasas (EPC) y de Staphylococcus aureus meticilino
resistentes (MRSA) en muestras de pacientes hospitalizados tiene especial importancia
epidemiologica por su potencial transmision a otros servicios del Hospital Antonio
Lorena y otros establecimientos de la regién, asi como por las implicancias en torno al
tratamiento.

Entre el limitado arsenal terapéutico para tratar las infecciones por patégenos
productores de carbapenemasas se citan la colistina, fosfomicina disédica y la
tigeciclina, esta ultima no disponible en Peru, ademas, solo es efectiva para las
infecciones de piel, infecciones intrabdominales y neumonia adquirida en la comunidad
no siendo util para las infecciones del torrente sanguineo ni del tracto urinario.

Ante esta dificultad terapéutica, el incremento de la resistencia, también, a la colistina, y
la facil diseminacion de las carbapenemasas se recomiendan terapias combinadas. En
la actualidad no existen consensos internacionales clinicamente efectivos para el
tratamiento de las infecciones provocadas por bacterias productoras de
carbapenemasas, de aqui que la letalidad sea elevada y la medida mas importante
continie siendo la prevencion de estas infecciones y el uso racional de los
antimicrobianos, en especial de los carbapenémicos.

La existencia de una adecuada politica de uso de antibidticos, programas de control de
la infeccion y la disponibilidad de métodos microbiolégicos adecuados para su deteccion
son las principales medidas para su control.

SITUACION ACTUAL

El evento inicid con el paciente |. T. C. de 71 afios de edad, ingreso el dia 13 de
febrero al Servicio de Medicina varones cama 5, hospitalizado por Neumonia asociada
a los cuidados de salud, Cirrosis hepatica, Fibrilacion auricular, Anticoagulacion e
hipertension arterial. El paciente portaba catéter permanente de hemodialisis; 03
meses antes de su ingreso tuvo infeccién de catéter venoso central, tratado con
Vancomicina de forma ambulatoria en clinica particular. Durante su hospitalizacion
actual recibia Meropenem y Vancomicina por 10 dias, presentando el dia 23 de
febrero del 2016 shock séptico e hipovolémico con foco pulmonar, el paciente fallecié
el 24 de febrero del 2016 a las 19:00 horas siendo reportado como el caso indice. De
éste paciente se aislé Klebsiella pneumoniae resistente a Imipenem (7mm) y
Staphylococcus aureus meticilino-resistente (MRSA) con necesidad de evaluacion de
concentracion inhibitoria minima para Vancomicina en muestra de esputo inducido. La
identificacion microbiologica fue hecha por discos de difusion.

El dia 25 de febrero se obtuvo un nuevo aislamiento de Klebsiella pneumoniae
resistente a Imipenem (7mm) y Staphylococcus aureus meticilino-resistente (MRSA)
en secrecion de fibrobroncoscopia del paciente M. H. Q. de sexo masculino de 52
afnos de edad, quien ingresé el dia 11 de febrero al Servicio de Medicina Varones
cama 2, hospitalizado por Vasculitis Sistémica, probable Enfermedad de Wegener,
inmunosuprimido, con micosis sobreagregada y probable reaccion medicamentosa a
Fenitoina, el cual tuvo una estancia hospitalaria de 15 dias durante los cuales se hizo



uso de antimicrobianos por compromiso pulmonar cavitado (Ceftazidima, Clindamicina
y Anfotericina B). Este paciente se encontraba en la misma sala de hospitalizacion,
presenté mayor compromiso pulmonar radiografico, falleciendo el dia 25/02/16 en el
servicio de UCI. Laboratorio reporté muestra de lavado broquial (S. aureus meticilino
resistente, K. pneumoniae resistente a imipenem) y hemocultivo (E. coli resistente a
imipenem).

Entre los dias 27 y 29 de febrero se recibieron los resultados de los cultivos de:

Paciente A.S. con diagnostico ICC descompensado y descartar NAC, antecedentes de
cirrosis hepatica, con resultados de cultivo de esputo (K. pneumoniae sensible a
meropenen y S. aureus meticilino resistente; al momento se encuentra hospitalizado y
con monitoreo constante.

Paciente H.C. con diagnéstico de ERC reagudizada, efusion pleural, d/c NAC, HTA no
controlada, con resultado de cultivo de esputo (K. pneumoniae sensible a meropenem
y S. aureus meticilino resistente). Al momento hospitalizado y con monitoreo
constante.

Paciente D.Q. de 43 afios con diagnésticos de Sid. Edematoso, ICC descompensado,
efusién pleural bilateral, Sd. Cardio renal tipo Il. y antecedentes de TB pulmonar hace
23 afios. Aislandose en cultvo de esputo (K. pneumoniae y S. aureus
meticilinosensible). Fue dado de alta hospitalaria.

El 09/02/16 ingresa el paciente V.C.B. de 83 afios con diagnésticos: Linfoma no
Hodking primario, Insuficiencia Renal Aguda, falleciendo el 27/02/16 a las 5 am.
resultado de cultivo de esputo (S. aureus meticilino resistente, E. coli resistente a
imipenem).

El 05/03/16 se reciben los cultivos de Klebsiella pneumoniae en muestras de lavado
bronquial de 03 pacientes que se encuentran en el servicio de Medicina varones y 01
paciente sospechoso de infeccion con Staphilococcus aureus meticilino resistente; los
4 pacientes actualmente estan en aislamiento y monitoreo constante.

. DEFINICION DE TERMINOS

ERC: Se incluyen como enterobacterias resistentes a los carbapenems (ERC) a
cualquier enterobacteria (Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Proteus mirabilis,
Enterobacter spp., Serratia marcescens, Morganella moraganil, Citrobacter spp., u
otras) en las que los valores de concentracion inhibitoria minima de al menos un
Carbapenem (Imipenem, Meropenem, Doripenem O Ertapenem) son iguales o
superiores al punto de corte de resistencia establecido por CLSI.

EPC: Se incluye como Enterobacterias productoras de Carbapenemasas (EPC) a
cualquier enterobacteria en la que se haya demostrado mediante un ensayo
microbiolégico o espectrofotométrico la produccién de una Carbapenemasa.

MRSA: Staphylococcus aureus meticilino resistente, el cual mantiene resistencia a
todos los betalactamicos (penicilinas, cefalosporinas (excepto a cefalosporinas de 5°
generacion), carbapenems) y a las combinaciones de betalactamicos con inhibidores
de betalactamasas (Amoxicilina- Acido Clavulanico, Piperacilina-Tazobactam)

Casos de pacientes infectados por ERC/MRSA: Aquellos pacientes con criterios de
infeccion clinica en cuyas muestras biolégicas se aisla una EPC/MRSA y actiua como
agente etiologico.




Casos de pacientes colonizados por ERC/MRSA: Pacientes en cuyas muestras
biolégicas se aisla una EPC/MRSA, pero sin evidencias de que este causando una
infeccion clinica.

Caso de infeccién o colonizacion por EPC/MRSA de inicio hospitalario: Caso de
infeccion o colonizacion por EPC/MRSA diagnosticado después de las 48 horas de
hospitalizacién o en las primeras 48 horas si viene transferido de otro hospital.

Caso de infeccién o colonizacion por EPC/MRSA de inicio comunitario
relacionado con la asistencia sanitaria: Caso de infeccion o colonizacién por
EPC/MRSA diagnosticado al ingreso o en las primeras 48 horas, si cumple alguno de
los siguientes factores de riesgo relacionados con la asistencia sanitaria:

e Ingreso previo de al menos 48 horas en los 90 dias anteriores

e Hemodialisis, medicacion intravenosa o cuidados de heridas en domicilio,

durante los 30 dias previos
« Historia previa de infeccién o colonizacién por EPC/MRSA
« Contacto cercano con un caso de colonizacion o infeccién por EPC

Muerte causada por ERC/MRSA: Fallecimiento durante el periodo agudo de la
infeccion sin respuesta al tratamiento.

Muerte asociada por ERC/MRSA: Fallecimiento durante el periodo de tratamiento de
la infeccién con remisién de los signos clinicos pero como consecuencia de la
descompensacion de una situacién clinica subyacente.

Muerte no relacionada por ERC/MRSA: Fallecimiento del paciente no relacionado
con el episodio infeccioso ni como consecuencia de la descompensacion de una
situacion clinica subyacente inducida por la infeccion.

Muerte Desconocida: Fallecimiento del paciente donde se desconoce la relacion
entre el fallecimiento y el episodio infeccioso.

ACCIONES A IMPLEMENTARSE FRENTE AL BROTE DE KLEBSIELLA
PNEUMONIAE Y/O STAPHYLOCOCCUS AUREUS METICILINO RESISTENTE EN
PACIENTES DEL HOSPITAL ANTONIO LORENA Y EESS DE LA REGION
CUSCO QUE TIENEN RELACION DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA
CON ESTE HOSPITAL:

1. El Equipo de Salud de Intervencion Integral del Hospital Antonio Lorena, debera
activar, actualizar y reforzar el “Plan de Intervencion frente al Brote Epidémico de
Klebsiella pneumoniae y Staphilococcus aureus resistentes - 2016", el que debe
considerar los siguientes componentes: Gestion, Vigilancia Epidemiologica,
Atencion a las Personas en los diferentes servicios (sobretodo servicios criticos),
Emergencias y desastres, Calidad de los servicios de salud, Laboratorio,
Comunicaciones y Promocion de la Salud.

2. Ante la presencia de un caso sospechoso o probable de Klebseilla pneumoniae
y/o Staphylococcus aureus meticilino-resistente, en el Hospital Antonio Lorena se
debera emitir la Alerta Epidemiolégica respectiva considerando los criterios de
riesgo, asi mismo organizar al equipo de salud para realizar la Intervencion
Integral como brote, en los diferentes componentes ya conocidos.



3. Abastecer con stock suficiente de medicamentos, implementando las siguientes
lineas de tratamiento antimicrobiano posibles, considerando las resistencias de las
cepas actuales, para realizar la atencion a todos los casos nuevos detectados.

4. Implementar adecuadamente el servicio de Laboratorio asegurando el stock de
medios de cultivo, discos de antibiograma e insumos que fueran necesarios en
presencia de eventuales casos nuevos.

5. Desarrollar el registro adecuado de los casos con la investigacién epidemiolégica
con el fin de encontrar el nexo y demas implicancias con datos consistentes.

6. Fortalecer las competencias del personal de salud en la Intervencion y Control de
Brote de Klebsiella pneumoniae y Staphilococcus aureus resistentes, la que
debera ser comandada por los Directores Ejecutivos de todas las Redes de
Servicios de Salud y Hospitales de nuestra region.

7. Se mantendra la coordinacién permanente y continua en el Comité de Infecciones
Intrahospitalarias del HAL durante la intervencién y control del presente brote.

B. VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA

1. Fortalecer el Sistema de Vigilancia Epidemiologica de Klebseilla pneumoniae y
Staphylococcus aureus meticilino-resistente en todos los servicios del H. Antonio
Lorena para la deteccion precoz e investigacion oportuna de casos.

2. El personal de salud de los diferentes servicios del H. Antonio Lorena deberan
notificar y reportar de manera inmediata:

» Pacientes que estuvieron en contacto con los pacientes colonizados antes
del aislamiento que presenten signos de alarma (des mejoria, picos febriles,
falta de respuesta al tratamiento antibidtico).

e Busqueda activa de casos sobre todo en los servicios criticos.

» Determinar el aislamiento de aquellos pacientes que resulten infectados con
estas cepas resistentes (determinada por cultivo).

» Determinar Cierre y desinfeccion de los ambientes en los que se determine
la contaminacién.

3. Garantizar que el 100% del personal del Hospital Antonio Lorena, esten
capacitados en el manejo de las Definiciones de caso, poniendo incidencia en los
servicios criticos (UCI, Cirugia, Emergencia, Hemodialisis, Oncologia, Gineco-
obstetricia y Sala de Operaciones).

4. Diseminar la informacién obtenida y realizar recomendaciones para alertar a los
trabajadores de salud y tomadores de decisiones, en todos los niveles.

D. ATENCION A LAS PERSONAS (PRIORIZAR SERVICIOS CRITICOS)

1. Busqueda activa de sospechosos y casos probables de Klebseilla pneumoniae y/o
Staphylococcus aureus meticilino-resistente segun analisis de riesgo y protocolos
establecidos y actualizados en el servicio.

2. Diagnéstico Clinico oportuno y toma de muestra de acuerdo a Definicion de Caso.

3. Inicio de tratamiento de acuerdo a normatividad existente, el cual debe de ser
oportuno y supervisado, continuando con las lineas siguientes para tratamiento
o antibiodtico en cepas resistentes.
AL BE ST
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1.

_ Garantizar el seguimiento y monitoreo del cuadro clinico de los pacientes con
Klebsiella pneumoniaea y Staphilococcus aureus resistentes hasta su alta
respectiva y después de ello seguir indicaciones segun contra referencias.

LABORATORIO

Garantizar la cantidad adecuada de insumos en caso se requieran procesar
grandes cantidades de muestras.

2. Toma de muestra de acuerdo a definicion de caso.

3. Emisién oportuna de resultados y notificacién a las areas involucradas.

4. Remision inmediata en cadena de frio a la Direccion de Laboratorio Referencial de

B

1

G.

Salud Publica de la DIRESA Cusco, de las muestras que requieran
determinaciones de mayor complejidad.

_Envio de muestras al Instituto Nacional de Salud de la ciudad de Lima, a trave’s de
la DIRESA para su procesamiento en cuanto a analisis moleculares de ser
necesarios o requeridos por el area de Infectologia o laboratorio.

EMERGENCIAS Y DESASTRES

Garantizar la continuidad de la atencion en los servicios de salud, mientras que la
desinfeccion de los diferentes ambientes sea completada.

Velar ininterrumpidamente por el éxito, de la capacidad operativa adicional
instalada en el marco de la Ley del SINAGRED.

Coadyuvar en el correcto desarrollo de las referencias y contra referencias entre
los EESS que necesiten atenciéon en los diferentes servicios que requieren
desinfeccion.

CALIDAD DE SERVICIOS DE LA SALUD, PROMOCION DE LA SALUD Y

COMUNICACIONES

1
2
3

o

. Garantizar en todo el Hospital Antonio Lorena el correcto lavado de manos.
_ Realizar visitas inopinadas para evaluacion y supervision de lavado de manos.

. Garantizar que el 100% del personal de los establecimientos de salud, estén
capacitados en Bioseguridad y en lavado de manos.

. Desarrollar trabajo coordinado, permanente y capacitacion a los Comités de
Vigilancia Comunal y Agentes Comunitarios de Salud, logrando la participacion
activa de la comunidad en actividades preventivo-promocionales a favor de su
propia salud.

Verificar el cumplimiento de las acciones tomadas por el comité de
Antimicrobianos del HAL.

El personal de Salud, debera efectuar capacitaciones periodicas y sistematicas
referentes a bioseguridad y lavado de manos, siendo esta enfatizada vy
supervisada en los servicios criticos.

. Desarrollar trabajo coordinado, permanente y capacitacion a los Comités de
Vigilancia Comunal y Agentes Comunitarios de Salud, logrando la participacién
activa de la comunidad en actividades preventivo-promocionales a favor de su
propia salud.



8. Difusion por los medios de comunicacién (emisoras radiales, televisivas) y en los
espacios existentes en aspectos de promocion de la salud y prevencion de las
Infecciones Intrahospitalarias, enfatizando en el eminente peligro de la
automedicacion.

9. Informar la poblacién del Cusco sobre el riesgo que implica llevar a pacientes a la
Emergencia injustificadamente y de la importancia que hay otros EESS para
dolencias menores.

La presente Alerta Epidemiologica es de estricto y fiel cumplimiento por parte de los
diferentes servicios del Hospital Antonio Lorena y Equipos de Gestion Sanitaria de
las Redes de Servicios de Salud, del personal de los Establecimientos de Salud
publicos y privados, en lo que corresponda y bajo responsabilidad administrativa
sanitaria.

Cusco, 09 de marzo del 2016




