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Resumen

Introduccién: Burkholderia cepacia es causante de brotes cuyo origen frecuentemente son fuentes ambientales.

Materiales y métodos: Ante la sospecha de brote por B. cepacia en hemocultivos. Se realizé toma de cultivos ambientales y de insumos. Los aislamientos micro-
biolégicos fueron sometidos a analisis molecular.

Resultados: Se identificaron 8 pacientes con hemocultivos para B. cepacia en la UCI Adultos y UCI Pediatrica, edades entre 3 meses y 88 afos, Los hemocultivos
fueron tomados a través de catéter venoso central. Ningln paciente presenté infeccion por este microorganismo. Se documenté crecimiento de B. cepacia en lote
de bolsitas (“sachet”) jabon de clorhexidina al 4% y en lavamanos que se correlacionaron con el clon identificado en los pacientes. Con el retiro del lote de jabdn
de clorhexidina, optimizacion de los procesos de limpieza y desinfeccién, lavado de manos y medidas de aislamiento se controlé el pseudobrote .

Conclusiones: Se presenta un pseudobrote por B. cepacia causado por la contaminacién de un lote de clorhexidina jabon y de los lavamanos, llamando la atencién
acerca de la posibilidad de contaminacién de antisépticos con este microorganismo.
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Pseudo-Outbreak of Burkholderia cepacia in two intensive care unit in a University Hospital in Bogota - Colombia

Abstract

Introduction: The Burkholderia cepacia has been described as an outbreaks-causing agent, in which case frequently corresponds to environmental sources.
Materials and Methods: Having the clinical suspicion of an outbreak or a pseudo-outbreak of B. cepacia in an Intensive Care Unit (ICU), samples in sterile solutions
were sent to the laboratory for microbiologic study and molecular analysis.

Results: Eigth patients with positive blood cultures for B. cepacia were identified in the adults and pediatric ICU, ages between 3 months to 88 years. Blood cul-
tures were taken through a central venous catheter. None of the patients presented clinical manifestations of infection. There was a positive culture of B. cepacia
in a chlorhexidine sachet soap batch and in samples from the washbasin that was correlated with molecular analysis with patient samples. The withdrawal of the
chlorhexidine sachet soap batch plus the optimization of cleaning and disinfection processes and patient isolation, were effective to control the pseudo-outbreak,
without presenting infection.

Conclusions: One pseudo-outbreak was documented by B. cepacia, affecting the adult and pediatric ICU caused by the contamination of a chlorhexidine sachet
soap batch and the washbasins.

Key words: Burkholderia cepacia; outbreak; critical care unit.

Introduccion

Burkholderia cepacia es un bacilo Gram-negativo mévil, que
se aisla de numerosos habitats' como suelos, agua, aparatos
sanitarios, entre otros, capaz de sobrevivir y crecer en agua
pobre en nutrientes. Es considerado un patdégeno nosoco-
mial?> especialmente de huéspedes inmunosuprimidos y/o

hospitalizados en unidades de alto riesgo tales como las uni-
dades de cuidados intensivos (UCI), quemados, neonatales
y de hemodialisis. Hay mdltiples descripciones de brotes en
los cuales se han identificado como fuentes contaminadas;
desinfectantes, soluciones intravenosas, lavamanos, nebuli-
zadores, enjuagues bucales y equipos médicos, incluyendo
equipos de terapia respiratoria® entre otros.
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Algunos antisépticos y desinfectantes tales como yodo-po-
vidona, clorhexidina y alcohol han sido asociados con brotes
de B. cepacia, incrementando el riesgo potencial de infeccio-
nes asociadas a la atencion en salud incluidas las infecciones
del torrente sanguineo®.

El objetivo de este estudio es describir y presentar un analisis
epidemioldgico, microbioldgico y molecular de un pseudo-
brote correspondiente a los eventos de bacteremia por B.
cepacia observados en la UCI de adultos y pediatrica en un
hospital de cuarto nivel en Bogotd, en el afio 2014.

Materiales y métodos

El Hospital Universitario San Ignacio (HUSI) es centro de re-
ferencia nacional de cuarto nivel de atencién con 351 camas
de las cuales 32 estan en la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI). Este servicio brinda atencion a pacientes inmunosupri-
midos, cirugia cardiovascular, neurocirugia, ortopedia, entre
otras especialidades.

En el mes de marzo de 2014 se identificaron 3 casos de pa-
cientes con bacteremia por B. cepacia en la UCI de adultos
con menos de 48 horas de estancia por lo que se sospechd
la posibilidad de brote o pseudobrote de acuerdo a la curva
epidemioldgica, que identificd un solo caso de aislamiento
de B. cepacia en un hemocultivo en el mes de junio de 2013.
(Grafica No 1).

Se inici6 el estudio de brote cumpliendo la definicion de caso
en todo paciente hospitalizado con aislamiento en sangre de
B cepacia, considerando infeccion en caso de presentar res-
puesta inflamatoria sistémica (SIRS) sin otra causa asociada
y con necesidad de tratamiento antibidtico y colonizacion o
contaminacion si el paciente no presento SIRS.

Se realizaron cultivos de superficies: barandas de camas, ven-
tiladores, ecografos, bombas de infusion, soportes de alco-
hol glicerinado y clorhexidina, lavamanos, puertas, ventanas,
carros de medicamentos y centrales de enfermeria. Cultivos

Numero de aislamientos de B. cepacia vs. hemocultivos
2012 - 2014
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Figura 1. Numero de aislamientos de Burkholderia cepacia totalesy
bacteremias por Burkholderia cepacia 2012 - 2014.

En rojo se observan los aislamientos de B. cepacia en hemocultivos. En azul,
los aislamientos en cualquier muestra en los afilos comprendidos entre enero
de 2012 y marzo de 2014.
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de soluciones y jabones: jabén de 500 mly bolsitas (“sachet”)
de clorhexidina al 4%, alcohol glicerinado, solucién de clor-
hexidina al 2% mas alcohol, alcohol antiséptico, dextrosa en
agua destilada (DAD), solucion salina normal, gel para eco-
grafia y desinfectantes (hipoclorito y amonio cuaternario) y
cultivos de medicamentos que se utilizaron en los pacientes
y que han sido reportados como causa de brotes de B. cepa-
cia: heparina y fentanil. Teniendo en cuenta la alta sospecha
de contaminacion por B. cepacia en alguno de los insumos,
se colocaron en cuarentena los lotes de desinfectantes, an-
tisépticos, fentanil y heparina que estaban siendo utilizados.

Las muestras microbioldgicas de pacientes y de superficies
se procesaron en el laboratorio clinico de la institucion; las
muestras de soluciones y jabones fueron identificadas por el
lote correspondiente y remitidas a un laboratorio industrial
certificado para su andlisis.

Los cultivos positivos para B. cepacia fueron enviados al la-
boratorio de salud publica de la Secretaria Distrital de Salud
(SDS) donde se confirmé género, especie y resistencia utili-
zando el equipo automatizado Microscan WalkAway y se rea-
lizé genotipificacion por Rep-PCR. Utilizando el kit de extrac-
cion de DNA total de QIAGEN, los iniciadores seleccionados
fueron complementarios con las secuencias REP presentes en
estos microorganismos. La reaccion de amplificacién se rea-
lizd bajo condiciones estandarizadas. Los amplificados obte-
nidos se evaluaron por electroforesis en geles de agarosa al
2% (Invitrogen) luego de su tincién con bromuro de etidio
(0.5microgramos/mL). Con los patrones de bandas obtenidos
se elabord una matriz categorica presencia-ausencia (se tie-
nen en cuenta las bandas que migran una distancia igual en
el gel y no la intensidad de las bandas con igual migracioén: 1;
ausencia: 0 y utilizando el coeficiente de DICE se establecié el
porcentaje de similitud entre los aislamientos. Con el Algorit-
mo de agrupamiento UPGMA se construyé un dendograma
que permitié establecer las relaciones epidemioldgicas entre
los aislamientos .

Resultados

Entre el 17 y el 31 de marzo del aflo 2014 fueron identificados
8 pacientes, 6 adultos y 2 nifios, con aislamientos de B. cepa-
cia en torrente sanguineo. El rango de edad fue entre los 3
meses y 88 afios, cinco de sexo femenino (63%) y tres de sexo
masculino (37%). Del total, 6 pacientes tenian antecedente
de hospitalizacién, 3 de ellos extra institucional con estancias
menores de 4 dias y 3 pacientes tenian antecedente de uso
de antibidtico de amplio espectro en los Ultimos 3 meses.

Todos los pacientes presentaron diferentes diagndsticos que
por su compromiso requirieron estancia en la UCI, ademas de
la insercién de un catéter venoso central, previa limpieza con
una bolsita (“sachet”) de jabon de clorhexidina y posterior apli-
cacion de solucién de clorhexidina al 2% mas alcohol. A seis
pacientes se les realizd paso de catéter venoso central subcla-
vio por radiologia Intervencionista, un paciente tuvo catéter
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Mahurkar insertado por el grupo de nefrologia y un paciente
requirid Drum. Cinco pacientes presentaron estancias hospita-
larias inferiores a 48 horas. Tres pacientes fallecieron pero por
causas no atribuibles al aislamiento de B. cepacia.

El promedio de tiempo de hospitalizacién previo al aisla-
miento microbioldgico fue en cinco pacientes menor de 24
horas y en tres, mayor de 7 dias. Ninguno de estos pacientes
presenté deterioro clinico ni paraclinico que permitiera atri-
buir un evento infeccioso a su aislamiento, razén por la cual
fue considerado pseudobrote.

Se realizaron en total 193 cultivos entre muestras medioam-
bientales, elementos biomédicos, antisépticos, desinfectan-
tes, soluciones y medicamentos preparados; se identificd
el lote de desinfectantes y antisépticos en uso en la UCI de
adultos y UCIP y se tomaron también muestras de lotes en
almacenamiento en farmacia.

Los 31 aislamientos positivos (8 de pacientes y 23 medioam-
bientales y soluciones) fueron enviados al Laboratorio de Sa-
lud Publica de la SDS, donde realizaron confirmacion de gé-
nero, especie y resistencia bacteriana de 28 aislamientos, tres
aislamientos se encontraron contaminados. El 73.7% de los
aislamientos fueron productores de ceftazidimasas y el 7.69%
fueron resistentes a carbapenémicos correspondientes a 2 ais-
lamientos, uno de ellos, productor de metaloenzima tipo VIM.

En el andlisis de clonalidad se identificaron 7 perfiles gené-
ticos diferentes y dos clones denominados 1y 2. El clon 1
estd conformado por 15 aislamientos de los 28 analizados
(54%), este grupo clonal fue encontrado en muestras de he-
mocultivos de los pacientes, lavamanos y jabéon quirdrgico
en presentacién de bolsitas (“sachet”) lote N° 10614. El grupo
clonal 2 conformado por 7 cepas aisladas de los productos
de gel no se encontré en muestras de pacientes y no esta
relacionado genéticamente con el clon1. La Tabla 1y la Gra-
fica No 2 muestran la distribucién de los clones y el perfil de
electroforesis del clon 1 respectivamente.

Se realizo el retiro del lote No 10614 de jabdn de clorhexidina
en presentacién de bolsitas (“sachet”) y de gel contaminado
de la institucién, se establecieron una serie de intervenciones
para optimizar el proceso de limpieza y desinfeccion de su-
perficies, lavamanos, material biomédico, higiene de manos y
cohortizacion de pacientes relacionados logrando resolucion
del pseudobrote (Tabla 2).

Tabla 1. Genotipificacion de Aislamientos B. cepacia

. Numero de Clon de Burkholderia
Tipo de Muestra

Muestras cepacea
Sangre 7 1
Lavamanos 6 143y5
Clorhexidina en sachet 2 1
Gel ultrasonido 3 2y7
Bentonita sddica 1 5 2y7
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Figura 2. Electroforesis de productos de amplificacion mediante REP-PCR.
Clon 1 Burkholderia cepacea

Recuadro azul: Clon 1 conformado por 15 aislamientos (54%) aislado en

7 hemocultivos, 6 lavamanos y 2 aislamientos en jabon quirtrgico en
presentacion de bolsitas (“sachet”) lote N° 10614

Discusion

B. cepacia es un microorganismo problematico que ha emer-
gido como patégeno oportunista causante de diversos pro-
cesos infecciosos como neumonia, bacteriemia, infeccion de
vias urinarias, entre otros, especialmente en pacientes debi-
litados, inmunosuprimidos, con fibrosis quistica o en unida-
des de cuidado critico®. Usualmente se encuentra un perfil
de multirresistencia y con reportes de tasas de mortalidad
cuando se asocia a infeccion entre 16 y 53.8%°, ha sido iden-
tificado como causante de brotes con duracion prolongada,
entre 3y 4 afios generalmente, con una distribucién clonal’.
Sin embargo, también es considerado un microorganismo
ubicuo que puede colonizar o contaminar superficies y so-
luciones, dada su innata habilidad para sobrevivir y crecer en
agua con minimos requerimientos nutricionales. Facilmente
estad presente en reservorios medioambientales que son ori-
gen de brotes o pseudobrotes, definiéndose estos ultimos
como el reporte de cultivos positivos en muestras clinicas por
contaminacién en el momento de la toma de la muestra o
de las soluciones utilizadas para su recoleccion o trasporte’.
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Tabla 2. Actividades para el control de un pseudobrote por B. cepacia

Intervencion Descripcion

Higiene de manos Intensificacion de estrategia multimodal de
lavado de manos

Adherencia a guia de
aislamiento hospitalario

Socializacién de la guia al personal de UCI
de adultos y UCIP. Aplicacion de listas de
chequeo y cumplimiento

Cohorte de pacientes Egreso de UCl adulto y UCIP a un area

especifica del hospital

Auxiliar exclusiva Auxiliar de enfermeria fija para cada uno de

los pacientes caso

Procesos de limpieza y
desinfecciéon

Revisién del protocolo de limpieza

y desinfeccion de superficies en UCI
estableciendo claramente el proceso, tipo
de desinfectantes, técnica de uso.
Implementacién de listas de chequeo.
Revision del protocolo de limpieza y
desinfeccion en farmacia en el area de
almacenamiento

Revision de estandares solicitados a
proveedores de soluciones antisépticas y
bolsitas de clorhexidina

Farmacovigilancia

Prevencion de la infeccion
del torrente sanguineo
asociada a catéter.

Socializacién del protocolo de paso de
catéteres venosos centrales con énfasis en
el servicio de radiologia.

Aplicacion de listas de chequeo.
Socializacion de técnica de toma de

hemocultivos.

En el presente estudio se identifico una sospecha de brote
de bacteremia por B. cepacea, sin embargo, ante la ausencia
de respuesta inflamatoria sistémica de los pacientes caso, la
asociacién con toma de hemocultivos a través de catéter ve-
noso central (CVC) por protocolo en pacientes provenientes
de otras instituciones al ingreso a UCl y la diversidad en el
tiempo de positividad de estos cultivos con relacion al tiem-
po de ingreso de los pacientes a las UCls, permitio identificar
un pseudobrote con pseudobacteremias.

Su identificacion amerité un extenso estudio de cultivos
medioambientales y de soluciones y el apoyo de laborato-
rios de referencia para control de calidad y genotipificacién,
evidenciando el comportamiento clonal del aislamiento de
B. cepacea de muestras de sangre de los pacientes con el
aislamiento en un lote de jabén de clorhexidina en presen-
tacion de bolsita (“sachet”) utilizado para asepsia de la piel
previa a la insercién de CVC, ademas de la contaminacion de
algunos lavamanos. Se requiri6 del apoyo de laboratorios de
referencia para cultivos de soluciones y jabones. La relacién
de B. cepacea con pseudobacteremia ya ha sido reportada en
relacion a la facilidad de supervivencia en diversas soluciones
antisépticas, entre ellas, clorhexidina que frecuentemente es
usada para preparacién de la piel en procedimientos asépti-
cos como colocacion de dispositivos o toma de hemocultivos
y para higiene de manos®.

Multiples reportes de la literatura evidencian la importancia

de la contaminacién del medio ambiente, soluciones, jabo-
nes, lavamanos y medicamentos como origen de brotes y
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pseudobrotes en diversas instituciones, unidades de cuida-
do intensivo, de hemodialisis y oncologia, entre otras. La in-
dustria de productos medicinales estériles incluye técnicas
asépticas y esterilizacién terminal. Cuando no se cumplen
o se realiza una manipulacién posterior puede terminar en
un brote o pseudobrote de B. cepacea, Serratia marcensces,
hongos, entre otros®'01112131415 En este reporte considera-
mos que la contaminacion del lote probablemente sucedié
previa a su empaque en bolsita (“sachet”) y amerita mayor
rigurosidad en los procesos de control y calidad por parte
del productor.

En conclusién un sistema de vigilancia epidemioldgica hos-
pitalaria con adecuada comunicacién con el laboratorio de
microbiologia clinica permitié identificar oportunamente un
cambio de comportamiento epidemiolégico de B. cepacea en
la institucion, logrando la implementacién temprana de in-
tervenciones efectivas que identificaron un pseudobrote por
B. cepacea, minimizando el riesgo de infecciones en pacien-
tes susceptibles, entre ellos, trasplantados de células hema-
topoyéticas, oncoldgicos y pacientes criticamente enfermos,
evitando la presencia de reservorios. La contaminacion in-
trinseca de un producto puede causar dafos a gran escala y
en un corto periodo de tiempo como se ha demostrado, no
solo por B. cepacea, sino en brotes asociados a meningitis
micética por contaminacion de medicamentos como metil-
prednisolona. Si no hay vigilancia activa sobre la esterilidad
de los desinfectantes, la contaminacion puede no ser identi-
ficada antes de la ocurrencia de grandes dafios®.
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