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Resumen

Introduccién: Los objetivos fueron conocer la incidencia y variabilidad de los distintos gérmenes y de su
sensibilidad.

Materiales y metodos: Estudio retrospectivo afio 2008, de hemocultivos tomados en neutropénicos febriles,
hospitalizados en Pediatria del ION SOLCA GUAYAQUIL, incluye aislamiento de gérmenes y patrones de
sensibilidad. Los hemocultivos se incuban en el BACTEG 9050, se identifican por sistema API y la
sensibilidad por antibiograma ATB. Para la identificaciéon de hongos se utiliza el Integral System Yeasts plus
con el respectivo fungigrama.

Resultados: 144 hemocultivos, 18,7% positivos. Se aislaron grampositivos 39%, gramnegativos 37% y
Candidas 4%. Estafilococos 100% de sensibilidad a vancomicina y linezolid; E. epidermidis oxacilina sensibles
49%, E. Aureus 66%. Gram negativos sensibles a amikacina 85%, ceftriaxone 59%, ceftazidima 75%,
cefepime 67%, ciprofloxacina 86 %, imipenem 97%, meropenem 98%, piperacillina  tazobactam 95%.
Todas las Candidas fueron sensibles a anfotericina B y voriconazole.

Conclusiones: El predominio de grampositivos se relaciond al uso frecuente de catéteres venosos centrales e
implantofix. Al analizar por cuatrimestres las bacterias dominantes varian, lo que implica un control
epidemioldgico constante. La oxacilina ha recuperado su sensibilidad para el E. aureus. Las pseudomonas
representan un 19,3% de los gramnegativos aislados y el 7% del total de los hemocultivos positivos,
justificando al cefepime y la amikacina como antibidticos de inicio para la neutropenia febril. Los
carbapenems, piperacilina tazobactam, ciprofloxacina y la amikacina conservan una buena sensibilidad. Las
Candidas representan un bajo porcentaje y son sensibles a la anfotericina.
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Summary
Introduction: The objective is to know the incidence and variability of bacteria and their sensitivity

Materials and methods: Retrospective analysis of blood cultures taken in febrile neutropenic hospitalized
patients in the Paediatric department of ION SOLCA Guayaquil



It included germ isolation and sensitivity patterns. Blood cultures were incubated in the BACTEC 9050 and
identified by the API System and the sensitivity by using the ATB antibiogram. The Integral System Yeasts
Plus was used for the identification of fungi with the corresponding Fungigram.

Results: 1144 blood cultures, 18, 7% positive; 59% gram (+), 37% Gram (-), 4% Candida. Staphylococcus
100% of sensitivity to Vancomicyn and Linezolid; oxa sensitivity: S. epidermidis 49%, S. aureus 66%. Gram
() susceptible to AMK 85%,CFX 59%,CFZ 75%,CFP 67%, CIPRO 86%, IMI 97%, MERO 98%, Tazocin
95%. The candida was all sensitive to amphotericin B and voriconazole.

Conclusions: The predominance of gram-positives was related to the frequent use of central venous catheters
and implantofix. When analyzed by quarters, the dominant bacteria vary, implying constant epidemiological
surveillance. Oxacillin has regained its sensitivity to S. aureus. Pseudomonas represent 19.3% of isolated
Gram-negative and 7% of total positive blood cultures, justifying Cefepime and Amikacin as starting
antibiotics for febrile neutropenia. Garbapenems, piperacillin-tazobactam, Ciprofloxacin and Amikacin retain
good sensitivity. Ciandida is low in percentage and sensitive to amphotericin B.

Introducciéon

Las infecciones representan un porcentaje importante de los episodios febriles en los nifios oncologicos, la
neutropenia es el factor de riesgo mas importante, demanda actuacion rapida por peligro de curso fulminante
1. El estudio tiene por objeto conocer los gérmenes frecuentes, su sensibilidad y establecer esquemas de
tratamiento efectivos para el manejo empirico inicial. El estudio se hace anualmente en el Servicio de
Pediatria y pretende ademas demostrar la variabilidad en cuanto a la incidencia de los distintos gérmenes y los
cambios en su sensibilidad, haciendo necesario un control permanente.

Materiales y Métodos

Estudio retrospectivo de los hemocultivos tomados del 1 de enero al 31 de diciembre del 2008 en nifios con
cancer, menores de 15 afios, hospitalizados en Pediatria del ION SOLCA GUAYAQUIL, neutropénicos
febriles. Incluye aislamiento de gérmenes y patrones de sensibilidad. Los hemocultivos se incuban en el
BACTEC 9050, se identifican por sistema API y la sensibilidad por antibiograma ATB. Para la identificacién
de hongos se utiliza el Integral System Yeasts plus con el respectivo fungigrama.

Resultados

Se tomaron 1.144 hemocultivos del 1 de enero al 31 de diciembre del 2008 (cuadro # 1), aproximadamente
95 cada mes, de los cuales 214 fueron positivos (18, 7%.), 122 gram + 83 gram - y 9 candidas. En los 214 se
incluyen hemocultivos repetidos de un mismo paciente, los que se descartaron quedando 99 gram + (59%),
62 gram - (37%) y 7 candidas (4%). En los meses de marzo y abril se tiene el menor nimero de hemocultivos
tomados, debido a que hubo menos ingresos y escasez de medios de cultivo.



I HEMOCULTIVOS - PEDIATRLA — 2008
GRAM

MES Hemocultive POSITIVOS TOTAL REAL® GRAM (+) Candidas ()

GRAM | GRAM 5 £ Qe

TOTAL # % it ] | Cenddss | swes | Epidermids | Eital.
Diciernbre 97 19 19.6 12 7 3 1 4 [
Hoviembre 109 22 20 13 7 2 8 4 0 2 7
Octubre 105 n 19 9 11 2 5 1 B
Septiembre 77 9 116 3 ] 1 1 1 4
Agasts 113 14 12 9 5 2 3 3 5
Julia 124 21 17 13 3] [1] 3 2 7
Jurig 80 15 18.7 9 3 2 4 2 5
Mzon as 3 a7 16 3 4 2 a9 1] 2 2
Abril 59 5 B.47 3 2 [1] 3 1] 2
Mario 78 15 19.23 10 5 4 5 o 3
Febrerg 111 EH 0 14 14 3 3 9 [1] 3 9
Enero 106 20 18.76 11 9 1 7 1 B

SUBTOTAL ] 56 i4
TOTAL 1144 214 122 83 a a3 I 62

HTOTAL a5/mes 18.70% | 5T% | 39% 4% 58% 4% 3%

* Inelyva b I
Incluys cop positt

Cuadro 1

De los 99 estafilococos aislados (cuadro #1), 29 fueron aureus, 56 epidermidis, ademas otros estafilococos 14:
hominis 7, haemoliticus 3, saprofiticus 3, auricularis 1. De los 29 estafilococos aureus 10 fueron por
retrocultivo, 19 periféricos y de los epidermidis 16 por retrocultivo y 40 periféricos, de los otros estafilococos 2
fueron por retro cultivo y 12 por periférico. 13 pacientes tuvieron positivo tanto el retrocultivo como el
periférico, 6 aureus, 5 epidermidis, 1 saprofiticus, 1 haemoliticus. (cuadro #2)

Estafiiococos | Retro | Perif. | Totai | R+F
Estaf 10 19 29 6
Aureus

Estaf. 16 40 56 5
Epidermidis

Otros 2 12 14 2
Total 28 72 99 13
% 28% | 72% | 100% | 13%

R+P: Retrocultivo + periférico

Cuadro 2

De los 62 gramnegativos aislados (cuadro #3), tenemos: Escherichia coli 11, Enterobacter 8 ( E. acrogenes 3,
E. aglomerans 3, E. amnigenus 2), Klebsiellas 8 (K. pneumoniae 4, K. oxitoca 3, K. ornitolitica 1),
Acinetobacter 14 (A. iwoffii 10, A. baumanni 4), Pseudomonas 12 (Ps. aeruginosa 5, Burknolderia cepacea 4,
Pseudomonas putida 3), Serratia 5 (S. marcenses 3, S. fonticola 2), Proteus mirabilis 1, Citrobacter diversus 1,
Salmonella tiphy 1, S. spp 1 .



BACTERIAS / CUATRIMESTRES / 2008
. ENE - MAY - SEP -
GRAM (-) ABR AGO Dic TOTAL
E. coli 4 3 4 11
ENTEROBACTER 4 2 2 8
aerogenas 2 1 3
aglgmerans 1 1 1 3
1 1 2
KLEBSIELLA 1 3 4 8
pneumoniae 1 2 1 4
oxitoca 1 2 3
ornitolitica 1 1
ACINETOBACTER 3 5 & 14
iwoffii 2 4 4 10
baumanni 1 1 2 4
PSEUDOMONAS 4 2 6 12
aeruginosa 2 1 2 5
cepacea i i 2 4
nutida 1 2 3
SERRATIA 3 1 1 5
marcenses 2 1 3
fonticoia i i 2
PROTEUS
mirabilis 1 1
CITROBACTER
1 1
2 2
1 1
1 1
20 19 23 62
ENE - MAY - SEP -
GRAM (+) ABR AGO DIC TOTAL
ESTAFILOCOCOS
Est. Aureus 8 7 14 29
Est. Epidermidis | 24(1) 21(7) 11{6) 70
TOTAL 33 35 31 99

Cuadro 3

De los cultivos positivos para bacterias, 40 fueron por retrocultivo (22,3%) (Cuadro #4), 28 gram + (70%) y
12 gram - (30%). Los 28 hemocultivos representan el 28% de todos los cultivos positivos para gram+, 10 son
E. aureus, 16 epidermidis, 2 hominis. Los 12 gram - representan 18,4% de todos los hemocultivos positivos
para gram, 2 A. baumanni, 3 A. iwofhi, 2 K. pneumoniae,1 S. fonticola, 1 S. marcenses, 1 B. cepacea, 1 Ps.
putida, 1 Ps. aeruginosa.



RETROCULTIVOS GRAM (-}

Acinetobacter baumanni
Klebsiella pneumoniae
Acinetobacter iwoffii

= ne N

Serratia fonticola
B. cepacea

Ps. putida

Serratia marcenses
Ps. aeruginosa
Total 12

I

RETROCULTIVOS
GRAM (+)
Estaf. aureus 10
Estaf. Epidermidis | 16
otros 2
Total 28

Otros: Estafilococos () : hominis 7,
haemoliticus 3, saprofiticus 3, auricularis 1

Cuadro 4

Si se analizan los resultados por cuatrimestres (cuadro #3), de ENERO - ABRIL encontramos 33 gram +
(62%) y 20 gram - (38%), predominando entre los gram - los Enterobacter 4 (2 aerogenes, 1 aglomerans, |
amnigenus), Pseudomonas 4 (2 Ps. aeruginosa, 1 putida y 1 b cepacia) y entre los gram + los Estafilococos
epidermidis 24. En el segundo cuatrimestre MAYO-AGOSTO grampositivos 35 (68%), predominando
Estafilococos epidermidis 21, y gramnegativos 19 (32%) dominando los Acinetobacter 5 (4 iwofhi, 1
baumanni). En el tercer cuatrimestre SEPTIEMBRE-DICIEMBRE los Grampositivos fueron 31 (53%) 14
Estafilococos aureus y los gramnegativos 23 (47%) nuevamente predominaron los Acinetobacter 6 (4 iwoflii, 2
baumanni) y las Pseudomonas 5 (1 aeruginosa, 2 B. cepacea, 2 putida).

En cuanto a la sensibilidad a los antibioticos, los Estafilococos epidermidis fueron sensibles a la oxacilina
49%, rifampicina 86%, TMS 34 %, clindamicina 63%, eritromicina 49%, cefazolina 49%, gentamicina 52%.
Los Estafilococos aureus fueron sensibles a la oxacilina 66%, rifampicina 93%, TMS 59%, clindamicina
86%, eritromicina 83%, cefazolina 62% gentamicina 79% (cuadro #5-6-7). La vancomicina y el linezolid
mantienen un 100% de sensibilidad y son de eleccion para las infecciones en neutropénicos febriles.

(Cuadro #8).



ANTIBIOTICOS/GRAM(+)
oxacilina | RFP ™S clinda eritromic | cefazolin | Genta
50s/42R | 81S/11R | 395/53R | 67S/29R | 57S/39R | 495/43R | 565/36R
92 9 92 96 96 92 92
54% 88% 42% 59% 59% 53% 50%
i + i + i i +
Cuadro 5
ANTIBIOTICOS/GRAM(+}
Estafilococos | oxacilina | RFP ™S clinda eritromic | cefazolin | genta
| 315/32R | 545/9R | 225/41R | 425/25R | 335/34R | 315/32R | 335/30R
Epidermidis 49% 86% 34% 63% 49% 49% 52%
i + i + i i i
198/10R | 275/2R | 175/12R [ 255/4r [ 2as/sr [ 1ss/11r [ 235/6R
Aureus 66% 93% 59% 86% 83% 62% 79%
+* had i + +* +* *
++(90-100%), +(60-90%), i(30-60%), 0 (0-30%)
Cuadro 6
SENSIBILIDAD DE BACTERIAS GRAM (+)
BACTERIA
GRAM (+) OXA | RFP | TMS | CLINDA | ERI | CEF | GEN
E.epidermidis i + i + i i i
E.aureus + + i + + + +
epi + aureus i ++ i + i +
++(90-100%), +(60-90%), i(30-60%), O (0-30%)
Cuadro 7
SENSIBILIDAD DE BACTERIAS GRAM (+)
BACTERIA
GRAM (+) OXA | RFP | TMS | CLINDA | ERI | CEF | GEN
E.epidermidis i + i + i i i
E.aureus + + i + + + +
epi + aureus i ++ i + + i +

++(90-100%), +(60-90%), 1(30-60%), O (0-30%)




Cuadro 8

Sensibilidad de Bacterias Gram
i+)
ANOS
ANTIBIOTICOS | (valores en %)
2007 2008
100 100
i00 100
75 BB
TMS 55 42
o amm § e A7 co
erivremicing ! -
clindamicina 60 69
oxacilina 42 54

Respecto a las bacterias gram negativos, fueron sensibles a la amikacina 85%, aztreonan 65%, ampicilina
sulbactam 75%, ceftriaxone 59%, ceftazidima 75%, cefepime 67%, ciprofloxacina 86%, imipenem 97%,
meropenem 98%, piperacillin tazobactam 95 %, TMS 26 %. (Cuadros # 9-10-11).

Se aislaron 7 candidas: 2 krusei y 4 albicans. 4 por cultivo periférico, 2 de retrocultivo. 1 tanto de periférico
como de retrocultivo. De las 2 krusei una fue sensible y otra resistente a la anfotericina B, de las 4 albicans 2
fueron sensibles y 2 intermedias al fluconazol. Todas fueron sensibles a la anfotericina y al voriconazole y
todas resistentes a la nistatina.

Cuadro 9
ANTIBIOTICOS / GRAM (-]
AMIKA AZTRED AMP+SUL MERO
C ] B CFX CFZ CFP CIPRO IMIP P TAZO TMS
535/9 36 | 475015 | 42520 | 5458 | 60%/2 | 6151 | 5953 | 195/53
o | sk | assm | o0 | Y o A . A n "
52 B2 58 B2 62 B2 b2 B2 B2 B2 62
85% | 6% 75% | 59% | 75% | 6% | 8% | 9% | 98% | 95% | 26%
+ + + i + + + ++ 4 ++ 1]

++{90-100%), +(60-90%), i(20-60%), 0(0-30%)

Cuadro 10
SENSIBILIDAD DE BACTERIAS GRAM (-)
BACTERIAS
GRAM (-) AMPfS | AMK | AZT | CFX | CFZ | CFP | CIPR | IMI | MER | TAZ/P | TMS

E.coli11 0 ++ + i i i + ++ ++ ++ 0
E. aerogenes 3 0 ++ ++ |+ | ++ | ++ ++ | ++ | + ++ 1]
F. aglomerans 3 i # + + # + # b +4 bt 0
E. ig 2 ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ 1

K. pneumoniae 4 i + i i i i + | ++ ++ |

K. oxitoca 3 i + i i + i + ++ ++ ++ ]
K. ornitolitica 1 0 0 ++ ++ | ++ ++ ++ ++ ++ ++ i)
A, iwolfi 10 + +4 + + + +4 +4 +4+ +4 ++ 0
A, baumanni 4 i ++ ++ + ++ | ++ ++ ++ ++ ++ ++
Ps. aeruginosa 5 0 ++ + 0 + + +4 ++ ++ + 0
B. cepacea 4 0 0 0 0 0 0 | 4| 44 ++ +
Ps. putida 3 0 ++ ++ 0 ++ | ++ |+ |+ ++ 0
S. marcenses 3 + + + + + ++ + + + + 0
$. fonticola 2 i i i i i i +H i i ++ 0
P. mirabilis 1 0 ++ ++ | |+ | | #+ |+t + 0
C. diversus 1 ++ ++ b+ | 4+ | 4+ | 4+ | 4+ | ++ | ++ ++ ++
5. tiphi 1 ++ ++ ++ |+ ++ ++ + ++ ++ ++
S.sppl +t ++ ++ |+ |+ |+ ++ |+ |+ +t 0

++(90-100%), +(60-90%), i(30-60%), 0 (0-30%) 9



Cuadro 11

Sensibilidad de Bacterias Gram (-)
ANOS (valores en %)
el 2005 | 2007 2008
meropenem 95 96 98
imipenem 91 91 97
ciprofloxacina 62 87 86
tazocin 88 74 95
ceftazidima 59 70 75
cefepime 46 59 67
ceftriaxone 54 50 59
amikacina 68 65 85

Analisis y Discusion

A pesar de su poca sensibilidad (18,7%) el hemocultivo constituye una herramienta importante en el
diagnostico y tratamiento de las infecciones 2. En el servicio de Pediatria solo si hubiera indicacion, se toman
otros cultivos. En el presente trabajo solo se incluyen hemocultivos, descartando los repetidos positivos de un
mismo paciente. Los gérmenes aislados mas frecuentemente fueron los gram positivos (58%), en los dos
primeros cuatrimestres estafilococos epidermidis, en el tercero Staphylococcus Aureus. Entre los gram
negativos en el primer cuatrimestre fueron mas frecuentes Enterobacter y Pseudomonas; segundo

cuatrimestre, Acinetobacter; tercer cuatrimestre, acinetobacter y Pseudomonas.

Por cada retrocultivo de Staphylococcus Aureus hubo 2 periféricos positivos; por cada retro de
Staphylococcus Aureus epidermidis, 8; y por cada otro estafilococo, 6. Se consider6 que podria haber
contaminaciéon en los periféricos, quizas por el método de recoleccion de la muestra, desgraciadamente el
laboratorio no hace la diferenciacion por rapidez del crecimiento o contaje de colonias. Insistimos en la toma
de dos hemocultivos, uno central y uno periférico, analizando siempre los resultados en conjunto con la clinica

3.

En general los Staphylococcus Aureus fueron bastante sensibles a todos los antibidticos estudiados. Han
recuperado su sensibilidad a la oxacilina (66%), ya que fue de 0 en el 2005 4 y 42% en el 2007 5. Pero
reservamos su uso para las infecciones leves, por gérmenes de la comunidad, en pacientes no neutropénicos 6.
La rifampicina con una sensibilidad alrededor del 90% es un buen coadyuvante. La clindamicina con
sensibilidad del 86% para aureus y 63% para epidermidis es util en infecciones por estafilococos leves a
moderadas de la comunidad. La vancomicina y el linezolid mantienen un 100% de sensibilidad y son de
eleccion para las infecciones en neutropénicos febriles 7. (CGuadro #8).



La amikacina tiene una buena sensibilidad (85%) que ha mejorado con respecto al 2005 (68%) 4 y 2007 (65%)
5, probablemente debido a la disminucion de su uso y del lapso de administracion que de 10 a 15 dias pasé6 de
acuerdo al caso a 5-7 dias. Aunque el aztreonan mantiene un espectro similar a la amikacina y menos
toxicidad, su sensibilidad fue del 65%, hemos observado que bacterias sensibles a la amikacina no lo son al
aztreonan y que todas las sensibles al aztreonan son sensibles a la amikacina 8. En cuanto a las cefalosporinas
de tercera generacion, el ceftriaxone tiene una sensibilidad del 59%, mejor que el 2007 (50%) 4 y que el 2005
(54%) 5. Se usa solamente para gérmenes de la comunidad. El cefepime tiene una sensibilidad del 67% mejor
que el 2007 (59%) 5 y del 2005 (46%) 4. Mejor es la ceftazidima (75%) su sensibilidad se mantiene respecto al
2007 (70%) 5 y es mejor que el 2005 que era (59%) 4 este antibidtico que antes se usaba con mas libertad,
debido a la induccién de resistencia cruzada con otros antibidticos, en la actualidad se reserva para
Pseudomonas u otro germen sensibles. Nuestro esquema de inicio para neutropenia febril incluye el cefepime
solo o con amikacina, dependiendo de otros factores de riesgo del paciente neutropénico febril 9. La
ciprofloxacina mantiene su sensibilidad (86%) con relacion al 2007 (85%) 5 y mejor que el 2005 (62%) 4, la

utilizamos como sinérgico, evitando su empleo en ambulatorios.

La piperacilina-tazobactam tiene una sensibilidad del 95%, 74% (2007) 5, 88% (2005) 4, es una tercera linea
en ahorro de los carbapenems. Por dltimo el imipenem 2007 (91%), 2005 (91%) y el meropenem 2005(95%)
4, 2007 (96%) 5 han mantenido su sensibilidad. Usamos imipenem como droga de eleccién dejando el
meropenem para cuando hay compromiso del SNC 10. (Cuadro #11)

A los pacientes con canceres hematologicos les correspondié un 81% de los hemocultivos positivos (50% de
grampositivos, 29% gramnegativos, 2% candidas) versus 19% de los no hematologicos (10% grampositivos,
8% gramnegativos, 1% candidas)

Conclusiones

El hemocultivo constituye una importante herramienta en el diagnostico y tratamiento de las infecciones. A
todo paciente febril neutropénico se tomaron dos hemocultivos, uno central y uno periférico.

Los gérmenes mas frecuentes fueron grampositivos 57%, gramnegativos 39% y Candidas 4% .Al analizar por
cuatrimestres, siguen predominando los grampositivos aunque las bacterias mas {recuentes tanto

grampositivas como gram negativas varian, lo que implica un control epidemiolégico constante



A pesar de que la oxacilina ha recuperado su sensibilidad sobre todo para el E aureus, siguen siendo la
vancomicina y el linezolid los antibiéticos de eleccién para infecciones severas por grampositivos. El cefepime
y la amikacina son nuestros antibiéticos de inicio para la neutropenia febril, los carbapenems, piperacilina
tazobactam, ciprofloxacina y la amikacina tienen una buena sensibilidad. Las Candidas mantienen un bajo

porcentaje y con buena sensibilidad a la anfotericina.
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