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RESUMEN

Introduccion: El recién nacido hospitalizado en una unidad de cuidados intensivos
neonatales presenta un elevado riesgo de desarrollar una infeccibn nosocomial
secundaria a A. baumannii cocobacilo gramnegativo, aerobio estricto e inmovil, patégeno
oportunista con alta prevalencia en los hospitales de todo el mundo, especialmente en
pacientes en estado critico, cuya morbilidad y mortalidad va en aumento gracias a sus
mecanismos de resistencia, incrementando los costos tanto econémicos como sociales.
Objetivo: Determinar la morbilidad y mortalidad por A. baumannii de pacientes en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital General Zona Norte Bicentenario
de la independencia Puebla en el periodo enero de 2017 a Diciembre 2019.

Material y métodos. Estudio descriptivo, transversal y retrospectivo, que incluyo 31
recién nacidos que presentaron aislamiento de A. baumannii, obtenidas por hemocultivo,
cultivo de punta de catéter y secreciones bronquiales.

Resultados y discusion de resultados: Se registraron 419 ingresos, en 31 se aislo A.
baumannii, 29% del sexo femenino y 71% del masculino, asi mismo se observo que el
porcentaje mayor de la edad gestacional fue de 33 semanas de gestacion con un 16.1%.
Se observo que el peso promedio fue: 1.77 Kg. Del total de pacientes diagnosticados con
A. baumannii el 48.4% falleci6. Concordamos con la bibliografia actual en cuanto a que
el peso al nacimiento y dias de estancia hospitalaria son variables relacionadas con la
mortalidad, sin embargo, en los pacientes en que se aisl6 A. baumannii y los que
fallecieron se ubico por arriba de la media latinoamericana pero dentro de lo esperado de
acuerdo a la literatura mundial.

Conclusiones: La mortalidad es similar al resto de la media mundial, presentando un
comportamiento similar por peso al nacimiento y dias de estancia hospitalaria, se observo

gue en los meses calidos el numero de casos se incrementa.



INTRODUCCION

Desde los albores de la humanidad hemos tenido como acompafiantes multiples tipos de
organismos, dentro de los que destacan las bacterias, microorganismos procariotas
capaces de producir una enorme diversidad de enfermedades, con mdultiples
manifestaciones, cuya existencia se creia desde la antigiiedad y confirmada con la
invencion del primer microscopio de Anton Van Leeuwenhoek en el siglo XVII, a partir de
entonces su estudio se intensificd por cientificos notables como Louis Pasteur, Robert
Koch, etc. Estudios que sentaron las bases para entender el funcionamiento de dichos
microorganismos y de esta manera poder abordarlos de forma sistematica, combatirlos y
mejorar las condiciones de vida de la humanidad.

Es asi como llegamos particularmente al conocimiento de la bacteria conocida como
Acinetobacter baumannii una bacteria gram negativa aerobia estricta que haido cobrando
relevancia desde su descubrimiento a principios del siglo XX, caracterizada por sus
mecanismos de resistencia rapida y eficiente frente al uso indiscriminado de antibiéticos,
gue en las unidades de cuidados intensivos de adultos, pediatricos y neonatales, la hacen
un microorganismo formidable que incrementa los costes econdmicos y sociales, asi
como la mortalidad que a pesar de la atencion especializada no disminuye, tomando

relevancia la prevencién y el conocimiento refinado sobre dicho microorganismo.



MARCO TEORICO

ANTECEDENTES GENERALES.

A comienzos del siglo XX, en 1911 se documento6 por primera vez a un microorganismo
del género de Acinetobacter, gracias a un microbidélogo danés Beijerick quien aisl6 el
microorganismo del suelo y lo denomino Microccocus calcoaceticus, sin embargo seria
para 1954 cuando Brisou y Prévot propondrian el nombre del género Acinetobacter (del
griego (akinetos), inmavil)!, tal propuesta seria aceptada hasta 1968, cuando uno de los
trabajos mas representativos realizados por Baumann et al. concluirian que tanto la
primer especie mencionada como otras mas pertenecian a un mismo género?.
Acinetobacter ha presentado modificaciones taxondmicas importantes durante los
ultimos 30 afos, y como representante mas conocido, Acinetobacter baumannii ha
surgido como una de las bacterias mas problematicas dentro de las instituciones de salud
a nivel mundial y es que dentro de los ultimos 15 afios se ha observado una notable
capacidad para adquirir resistencia, lo que ha llevado a convertirla en una de las bacterias
gue amenazan la actual era de los antibioticos.

Incluso se ha informado de cepas de A. baumannii que son resistentes practicamente
todos los antibioticos, en sinergia con este perfil de resistencia emergente, es relevante
mencionar la importante capacidad de este microorganismo para sobrevivir a periodos
largos en un entorno hospitalario, incrementando considerablemente su capacidad para
la propagacion hospitalaria.

La bacteria es frecuentemente encontrada en pacientes hospitalizados, sobre todo en
aquellos con brechas en la integridad de la piel y de maniobras de proteccion de vias

aéreas.



ANTECEDENTE ESPECIFICOS.

Acinetobacter baumanni es un cocobacilo gramnegativo, aerobio estricto e inmovil, que
en los ultimos afios ha comenzado a ser de relevancia clinica, ya que se trata de un
patdbgeno oportunista con alta prevalencia en los hospitales de todo el mundo,
especialmente en pacientes en estado critico®, es una bacteria que se encuentra de forma
comuUn en unidades de cuidado intensivo y unidades de quemados* Este organismo es
asociado en gran medida en brotes de infecciones intrahospitalarias debido a su
capacidad de adherencia y persistencia en equipos biomédicos, teclados, cortinas e
incluso teléfonos celulares de los trabajadores®, asi como a pisos, lavabos, manijas de
las puerta y humidificadores®, también puede desarrollarse una infecciéon asociada a la
salud, a través de dispositivos invasivos en el paciente, como lo pueden ser catéteres
centrales y/o tubos endoqueatrales’, estas caracteristicas, combinadas con la resistencia
simultdnea que desarrolla a varios antibidticos contribuye a su capacidad de
diseminacion®. Este organismo se asocia con una gran cantidad de infecciones como,
heridas quirargicas (9%), vias urinarias (14%), torrente sanguineo primario(18%) y
enfermedades respiratorias (59%), aumentando a su vez los costos adiciones anuales en
atencion en salud, los cuales van de entre US$ 4865 y US$ 9 348 en Unidades de
cuidados intensivos de Estados Unidos®.

En estudios realizados en Estados Unidos, se ha demostrado que durante el periodo de
1992-1997 las infecciones del torrente sanguineo por Acinetobacter baumannii
representaron el 2% del total de las adquiridas en hospitales, mientras que el 6% de las
neumonias asociadas a un ventilador mecanico®, lo que ocurre una vez el patégeno llega
al tracto respiratorio inferior y coloniza, desarrollando la infeccién, asi mismo se han
reportado casos de meningitis causadas por Acinetobacter principalmente por
A.baumannitl. En Europa, entre 1997 y 1999, A baumanni fue el noveno patégeno mas
comun en infecciones hospitalarias del torrente sanguineo, y asi como en América Latina
esta bacteria se presenta en un 5.3% de todos los aislados bacteriemias nosocomiales
en el mismo periodo'?, sin embargo América Latina no es el Unico en reportar casos de
Bacteremia por A. baumanni ya que entre 1998 y 2000 se reportd en un hospital taiwanés
95 casos, estableciéndose que la tasa de mortalidad por bacteriemia por Acinetobacter
fue del 45%*3,



BASES TEORICAS

Introduccion:

Es un microorganismo no fermentativo, generalmente resistente a los antimicrobianos,
principalmente a los beta-lactamicos y carbapenémicos, lo que algunos autores explican
como una de las principales razones por las cuales se encuentra en pacientes de la
unidad intensivos'4, lo que se debe a que este microorganismo es capaz de sobrevivir en
fomites y en superficies del paciente (faringe, tracto gastrointestinal, piel, heridas,
guemaduras)!®, el grave problema de este microorganismo es que una vez que se
produce una epidemia, su erradicacion es muy dificil de lograr.

A. baumanni no es un microorganismo ubicuo y no se observa con frecuencia en la
naturaleza, ni como colonizador en la comunidad. Por el contrario, esta bacteria coloniza
e infecta pacientes hospitalizados en estado critico o francamente debilitados por sus
comorbilidades, siendo una bacteria comun en unidades de cuidado intensivo y unidades
de quemados?*®.

Un estudio realizado en unidades de cuidados intensivos revelo que después de 199
interacciones entre personal de la salud y pacientes colonizados o infectados con A.
baumannii multirresistente, 38,7 % de los guantes o batas del personal de la salud
resultaron contaminados y 4,5 % de ellos presentaron contaminacion en sus manos
después de la remocion de los guantes desechables. Estos porcentajes son elevados si
se comparan con otros microorganismos de importancia clinica como Pseudomonas
aeruginosa que solo se presento en el 8,2 % de las batas y guantes del personal de salud.
Otro estudio, realizado durante un brote, encontro que A. baumannii podia ser recuperado
de la cama de pacientes infectados hasta nueve dias después del alta hospitalaria, lo que
demuestra la habilidad de esta bacteria para sobrevivir por largo tiempo en superficies
inanimadas?’. En el medio hospitalario A. baumannii origina diversidad de cuadros
clinicos, principalmente neumonia asociada a ventilador y bacteriemia?®. Otras
manifestaciones incluyen infecciones quirdrgicas, infecciones de tracto urinario
relacionadas con sondas vesicales, meningitis relacionadas con derivaciones
ventriculares externas e infecciones en piel y tejidos blandos en pacientes quemados y

militares heridos en combate?®.



Epidemiologia:

Acinetobacter baumannii es sefialada como agente causal de diversas enfermedades de
entre las cuales se ha mencionado, la neumonia nosocomial, como resultado de la
ventilacion mecanica, su prevalencia se debe principalmente a los mecanismos de
resistencia que ha logrado desarrollar a los antibidticos, de entre los que se incluyen los
carbapenémicos, también se ha asociado a infecciones y tejidos blandos, infecciones de
heridas, infecciones del tracto urinario, meningitis postquirdrgicas, o en relacion con
drenajes ventriculares y bacteriemias.

La mayoria de especies de Acinetobacter se han encontrado en muestras clinicas, v,
aunque no todas se han considerado clinicamente significativas. Los portadores fecales
de A. baumanii entre pacientes no hospitalizados en el Reino Unido y Paises Bajos
llegaban a un 0,9%. A. baumanii fue también aislado de los piojos de personas sin techo
y Se propuso que estos microorganismos causaban en estos pacientes bacteriemias
transitorias. En un estudio en Hong Kong, las tasas de portadores de A. baumanii, gen.
sp 3y gen sp. 13TU en la piel de individuos sanos fue del 4, 32 y 14%, respectivamente.
Estos hallazgos indican que, al menos en Europa, las tasas de colonizacion por A.
baumanii en la comunidad son relativamente bajas. La caracteristica mas importante de
A. baumanii es la aparicion endémica y epidémica de cepas multirresistentes.

Dado que la infeccion por A. baumanii multirresistente normalmente ocurre en pacientes
gravemente enfermos e ingresados en Unidades de Cuidados Intensivos, la mortalidad
asociada cruda es alta (26%-68%).!

La tasa de colonizacion-infeccidon por A. baumannii es mayor en las unidades de cuidados
intensivos. En hospitales generales de Espafia que atienden aproximadamente a 25 %
de la poblacién se ha identificado una tasa de 0.39 por 1000 pacientes-dia y de 1.93 por
1000 pacientes-dia en las unidades de cuidados intensivos.

Acinetobacter baumannii en Latinoamérica.

Con énfasis en Latinoamérica tenemos paises como Paraguay donde las infecciones
nosocomiales mas frecuentes en neonatos internados en unidades de cuidados
neonatales son bacteriemias, neumonia asociada a ventilador mecanico (NAVM) e
infeccion del tracto urinario (ITU); estas ultimas pueden llegar a constituir hasta 10% de

las infecciones nosocomiales.



Observdndose un elevado porcentaje de casos con aislamiento de A. baumanni,
principalmente en hemocultivo y secrecion traqueal, en un estudio realizado en un

hospital de tercer nivel, como se puede observar en la tabla 2. 2°

Tabla 1: Microorganismos mas frecuentemente aislados en los episodios
de sepsis neonatal nosocomial (n:88)

Especie n Y% Sangre Orina S. traqueal

n % n a9 n [
Staphylococcus - - -
epidermidis 22 25 21 95,4 1 45 il i
Acinstobacter = =
baumsnii 10 13 3 30 0 0 7 =
Kleh _ -
pneumonise 8 8 1 12,5 6 75 1 12,5
Staphyiococcus & 68 & e ; 0 0 )
BUreus
Candids spp 5 5.8 2 40 3 &0 0 0
Enterococcus =
spo 3 3.4 2 66,6 1 333 0 0
Serratia -
marcescens < 22 0 0 0 0 2 100
Elisabethkingis
meningoseptics & 2.2 0 0 0 0 2 100
Escherichia coli 1 11 0 0 1 100 0 0
Sin aislamisnio 29 33
Total 83 100

Fuente: Samudio et al. (2018). Sepsis neonatal tardia nosocomial en una
unidad de terapia intensiva: agentes etiologicos y localizacion mas
frecuente. Revista chilena de infectologia, 35(5), Pag: 548.

Asi mismo en Cuba en 2011 se observa que se realizé un estudio descriptivo- longitudinal
gue incluyo la caracterizacion de 152 aislamientos clinicos se identificaron tres especies
del género Klebsiellay cuatro del género Acinetobacter causantes de infecciones en
ninos ingresados. K. pneumoniae (96 %)y A. baumannii-calcoaceticus (90 %)
constituyeron las especies mas frecuentes. Se identificaron, ademas, otras especies.

Al analizar los aislamientos de ambos géneros bacterianos en relacién con los servicios,
se destaca que en Neonatologia, el género Klebsiella tuvo la cifra mas elevada (33 %),
seguido de la Unidad de Cuidados Intensivos Pediatricos (UCIP) (20,5 %) y Hematologia
fue la de menor aislamientos (2 %). Sin embargo, respecto al género Acinetobacter la
UCIP mostré mayor porcentaje (32 %), seguido de la Unidad de Quemados (28 %) y la

de Cirugia fue la mas baja (6 %).%°

Finalmente, en Colombia se realizé un estudio de cohorte prospectivo que incluyé a todos
los pacientes admitidos entre abril de 2006 y abril de 2010 en las UCI de hospitales

seleccionados, con diagndstico de Infecciones asociadas al cuidado de la salud (IACS),



aislamiento de A. baumannii y mas de 48 horas de hospitalizacién, Se encontrd que la
mortalidad a los 30 dias por cualquier causa en pacientes con IACS por A. baumannii fue
de 25,5%.’

En nuestro pais, las infecciones nosocomiales varian en frecuencia en las unidades de
cuidados intensivos neonatales de acuerdo al tipo de pacientes que son admitidos, los
hébitos en la prescripcién de antimicrobianos y los procedimientos invasivos que se
realizan en los pacientes. En la bibliografia se ha informado que la incidencia de la
infeccidon nosocomial oscila entre 6.2 y 33 % y que la densidad de la incidencia es de 4.8
a 22 casos por 1000 dias de hospitalizacion. Se ha registrado que la incidencia es de 4 a
15.4 por 1000 nacidos vivos y de 8.8 a 41.1 por cada 100 egresos.1 pacientes (77 %)
tuvieron una infeccion, 16 (14.2 %) dos y 10 (8.8 %) tres. De acuerdo a un estudio
publicado por el Centro Nacional Siglo XXI en 2014, se identificaron 76 microorganismos
distintos en hemocultivos de su Unidad de cuidados intensivos neonatales. Los
aislamientos principales fueron Sthapylococcus coagulasa negativa, Klebsiella
pneumoniae, Escherichia coli y Staphylococcus aureus. En la bacteriemia relacionada
con el catéter se aislaron con mayor frecuencia bacterias grampositivas: Sthapylococcus
coagulasa negativa (n = 23, 43.3 %), Staphylococcus aureus (n = 7, 13.2 %) y
Enterococcus faecalis (n = 1, 1.9 %); entre las gramnegativas, Klebsiella pneumoniae (n
=10, 18.9 %), Escherichia coli (n =7, 13.2 %), Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter
baumanii (n = 2, 3.8 %, cada una). En la sepsis nosocomial se aislaron principalmente
bacterias gramnegativas como Klebsiella pneumoniae (n = 4, 44.4 %) y Escherichia coli
(n=2,22.3%).%8

Factores de riesgo:

Las referencias apuntan que entre los principales factores que influyen en el desarrollo
de un brote se encuentra el desarrollo de reservorios formados por los pacientes
colonizados propagandose a través de las manos del personal sanitario o0 de objetos
inertes del ambiente hospitalario?®, en la tabla 1 se observan los principales reservorios

para este microorganismo.



Tabla 2: Principales reservorios de Acinetobacter baumannii

Superficies: suelos, mesas, sillas,
paredes, manijas de puerta, ete.
Tableros de equipos médicos
Colchones

Medie Ambiente

Respiradores
Material de Uso Humidificadores
Médico Termémetros
Catéteras
Fiel
Mucosas [rectal, erofaringe)
Manos

Personal Sanitario
Guantes

Pacientes

Fuente: Fresnadillo et al. (2015). Prevencion de un brote de
Acinetobacter baumannii en una unidad de cuidados intensivos: eficacia
de diversos métodos matematicos. Rev Esp Quimioter, 28, Pag: 11.

De manera general se puede hablar también de ciertos factores intrinsecos como el sexo,
encontrandose que existe una mayor prevalencia en pacientes del sexo masculino® en
estos mismos factores se ha mencionado que la ocurrencia de la infeccion, dependera
del grado de madurez inmunologica del neonato (Es un nifio que tiene menos de 28 dias)
y de la virulencia del microorganismo?® por otro lado se ha hablado de factores
extrinsecos dentro de los cuales se incluye el uso del ventilador mecanico pulmonar
(VMP), el Catéter Venoso Central (CVC) y la Sonda Vesical Permanente (SVP).

Resistencia a los antibioticos:

Es alarmante la resistencia demostrada a los antibidticos que posee dicho agente
bacteriano debido a sus mecanismos de resistencia, entre los cuales se incluyen j-
lactamasas, sobreexpresion de bombas de expulsion, pérdida de porinas y modificacion
de blanco de accién de los antibiéticos se ha mencionado en algunas referencias incluso
gue existen algunas enzimas que ya sea en bajas y altas concentraciones puede conferir
resistencia a la ampicilina o resistencia a cefalotina, piperacilina, cefotaxima, ceftazidima
y aztreonam respectivamente?. También es comuUn encontrar que esta especie es
resistente a los carbapenémicos, en la figura 1 se muestra aislamientos de Acinetobacter

resistentes a estos antibidticos a nivel mundial desde 2007.



Figura 1. Aislamientos de Acinetobacter resistentes a antibiéticos Carbapenémicos.
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Fuente: Perez et al. (2007). Global challenge of multidrug-resistant Acinetobacter baumannii. Antimicrobial
agents and chemotherapy, 51(10), Pag: 3473.

También debido a la presencia de algunos genes como: sul, dhfr es capaz de formar
resistencia a la sulfonamida y trimetoprima y por otros medios puede ser resistente a la
tetraciclina y al cloranfenicol?®.

De acuerdo a los reportes generados por la Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica
de nuestro pais en el 2015 hemos observado que el servicio de Terapia Intensiva
Neonatal infecciones mas frecuentes fueron: Infeccion del Torrente Sanguineo 56.9% y

Neumonia 16.5%, (Tabla 3). Dicha distribucién es muy similar a lo observado en 2014. 3



Tabla 3: Principales IAAS notificadas en el servicio de Terapia Intensiva Neonatal,
Unidades RHOVE, México 2015

Tipo de infeccién Total %
(N=6,620) 100
Infeccién del Torrente Sanguineo® 3.767 56.9
Neumonia™ 1,092 16.5
Infeccién de vias urinarias 476 72
Infeccion de sitio quirdrgico*** 166 25
Conjuntivitis 326 49
Infeccién del sitio de insercidon del catéter tinel o puerto 204 31
subcutaneo
Flebitis 98 1.5
Tejidos blandos vy piel 47 0.7
Bronquitis, traqueobronquitis, traqueitis, sin evidencia de 37 0.6
neumonia
Meningitis o ventriculitis 32 0.5
Otras® 375 5.7

*Incluye: ITS confirmada por laboratorio, relacionada a catéter, relacionada a contaminacion de soluciones, secundaria a procedimiento
bacteriemia primana, secundana y no demostrada

"*Neumonia: Induye Neumonia asociada a procedimsento, asociada a ventilador, con aislamiento microbioldgico y definida clinicamente
**Infeccién de sitio quinirgico incluye Superficial, Profunda y de Organos y espacios

&0tras: Gastroenteritis, Otras infecciones del sistema nervioso central, Rinofaringitis y faringoamigdalitis, Peritonitis asociada a la
instalacion de catéter de didlisis peritoneal, Endocarditis, Infecciones cardiovasculares, efc.

Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 21.

Como se puede observar en la tabla tres, los sitios anatdbmicos donde se pueden
encontrar principalmente infecciones asociadas al cuidado de la salud en UCIN, son el
torrente sanguineo y las neumonias, y dentro de los agentes antimicrobianos vistos con
mayor frecuencia, en los ultimos 5 afios, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae y
Acinetobacter baumannii han presentado una directriz ascendente tal y como se puede

observar en la gréafica 1. 3!



Grafica 1: Proporcién de agentes asociados con la mayoria de las
IAAS, notificacion Unidades RHOVE, México 2009-2015
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Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015).
Informe anual 2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 30.

Hablando especificamente de Infeccion del torrente sanguineo los grupos de edad
mayoritariamente afectados fueron los menores de un afio con un 28.5% seguido de los
menores de un mes con un 19.1%, y en un porcentaje igual o casi igual corresponde a
los grupos etareos de 25-44, 50-64 y mayores de 65 afios con un 10.7 y 10.6%
respectivamente. Ver (Tabla 4). El incremento en la proporcion de ITS en menores de un

mes en comparacion con el afio 2014 (12%).3!

Tabla 4: Distribucién de las ITS por grupo de edad. Unidades
RHOVE, México 2015

Grupos de edad Total %
(N=14,856) 100

Menores de 1 mes 2842 19.1
Menaores de 1 afio 4 240 28.5
14 843 5.7

59 388 26

10-14 382 26

15-19 487 3.3

20-24 432 28
25-44 1,504 10.7

4549 470 32
50-64 1,595 10.7
Mayores de &5 1573 10.6

Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015).
Informe anual 2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 34.



Dentro de los agentes etiolégicos con mayor notificacion en el 2015 dentro de las
infecciones del torrente sanguineo se encuentra en el octavo lugar nuestro agente
bacteriano en estudio el Acinetobacter baumannii con un 4.5% (355), muy por debajo de
los microorganismos de los tres microorganismos de mayor frecuencia como lo son el
Staphylococcus epidermidis con un 14% (1,099) seguido por Klebsiella pneumoniae y de
Escherichia coli con un 12.4% (972) y un 10.8% (846) respectivamente. Ver tabla 5.

Tabla 5: Agentes etioldgicos mas frecuentes de ITS, Unidades RHOVE, México 2015

Agente etiologico Total %
(N=7,864) 100
Staphylococcus epidermidis 1,099 14.0
| Klebsiglla pneumoniae 972 124
Escherichia coli 846 10.8
Staphylococcus aureus 585 74
Pseudomonas aeruginosa 579 74
Staphylococcus haemolyticus 366 4.7
Staphylococcus hominis 361 456
Acinetobacter baumannii 355 45
Enterobacler cloacae 270 34
Enterococcus faecalis 268 34
Candida albicans 252 32
Sematia marcescens 115 15
Klebsiella oxytoca 100 13
Candida parapsilosis 99 13
Enterococcus faecium 93 1.2
Stenolrophomonas mallophilia 76 1.0
Candida tropicalis 67 09
Otros* 1,361 173

"Otros (97 agenies) Enlerobacler aerogenes, Slaphylococcus capeis, Candida glabrals, Burkholdera cepacia, Acinefobacler
haemalyticus, Cirobacter fraundii, Staphylococcus wamen, Staphylococcus albus, Aonalobacer iwoffi, afc.

Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 35.



De acuerdo a la RHOVE dentro de las Infecciones Asociadas a la Atencion de la Salud
(IAAS) en México, la segunda mas frecuentemente observada es la neumonia, dicho
sistema de informacion de nuestro pais, vigila las neumonias en pacientes adultos,
pediatricos dentro de los cuales se encuentran los neonatos. En el reporte de 2015 se
notificaron 12,851 neumonias con una tasa de letalidad general de 11.8 por cada 100
casos los tipos de neumonia mas frecuentemente observados fueron la Neumonia
Asociada a Ventilador 63.7% y la Neumonia definida clinicamente 33.8%, Ver Tabla 6.
Las tasas de letalidad por tipo de neumonia fueron, asociada a procedimiento 14.9%,
Asociada a ventilador 12.2%, Definida clinicamente 10.9% y Con aislamiento

microbiolégico 7.8 por cada 100 casos. 3!

Tabla 6: Tipos de neumonia, Unidades RHOVE, México 2015

Tipos de neumonia Total %
(N=12,851) 100
Asociada a ventilador 8,190 63.7
Definida clinicamente 4,339 33.8
Asociada a procedimiento 181 14
Con aislamiento microbiolégico 141 11

Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 39.

Al igual a lo observado en las Infecciones de Torrente Sanguineo se puede observar que
los grupos de edad mayormente afectados por neumonias se encuentran principalmente
en los extremos de la vida, sin embargo predomina en los mayores de 65 con un 25.8%
(3,318), seguido del grupo entre 50-64 afios con un 19.8% (2,540) y en tercer lugar se
notificaron los pacientes que se encontraban entre los 25 — 44 afios con el 15.9% (2,052),
es importante destacar que nuestro grupo en estudio se observo con un 4.6% (588), ver
tabla 7.



Tabla 7: Distribucidn de las neumonias por grupo de edad, Unidades RHOVE,

México 2015
Grupos de edad Total %
(N=12,851) 100
Menores de 1 mes 588 4.6
Menores de 1 afio 1,774 138
1-4 484 38
59 211 1.6
10-14 228 1.8
15-19 407 32
20-24 556 4.3
25-44 2052 15.9
45-49 693 54
50-64 2540 19.8
Mayeres de 65 3,318 25.8

Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015). Informe
anual 2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 40.

De acuerdo a la Tabla 8 donde se mencionan los agentes etiolégicos mas frecuentes
aislados en Neumonias Asociada a la Ventilacion, del 48.4% (N=3,896) de los casos en
gue se identificd el agente etioldgico, los mas frecuentes fueron Pseudomonas
aeruginosa con un 20.3%, seguido de Acinetobacter baumannii con un 15.8% y Klebsiella
pneumoniae con un 12.4% (Tabla 8).

Tabla 8: Agentes etiolégicos mas frecuentes en pacientes con Neumonia
Asociada a la Atencion de la Salud. Unidades RHOVE, México 2015

Agente etiolégico Total %
(N=3,896) 100
Pseudomonas aeruginosa 789 203
Acinetobacter baumannii 616 15.8
Klebsiella pneumoniag 484 124
Escherichia coli 404 104
Staphylococcus aureus 302 78
Candida albicans 220 56
Stenolrophomonas maltophilia 181 46
Enterobacler cloacae 119 3.1
Staphylococcus epidermidis 87 2.2
Staphylococcus haemolyticus 64 16
Serralia marcescens 51 1.3
Enterococcus faecalis 47 1.2
Klebsiella oxyloca 33 0.8
Otros" 499 12.8

"Otros (86 agentes): Burkhalderia cepacia, Enlerobacier aerogenss, Acinelobacter iwoffii, Citrobacter freundii, Candida glabrata, Profeus
mirabalis, Staphylococcus hominis, Candida fropicalis, Streplococcus preumaniae, efc.

Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015).
Informe anual 2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 40.



JUSTIFICACION

El estudio acerca de morbilidad y mortalidad en las unidades de cuidados intensivos
neonatales por Acinetobacter baumannii en un hospital de segundo nivel es de suma
importancia, ya que nos permitiria determinar el numero de pacientes afectados, asi
como de forma indirecta factores de riesgos asociados al desarrollo de la infeccién dado
gue Acinetobacter baumannii es una bacteria encontrada en cultivos de los servicios de
nuestro hospital, y que histéricamente se caracteriza por afectar a pacientes
inmunodeprimidos, con estancia hospitalaria prolongada y principalmente por su
resistencia bacteriana. Es necesario el uso de antibiéticos de ultima generacion, asi como
un manejo multidisciplinario de alto costo, que lleva a mas dias de estancia
intrahospitalario, que en mas de una ocasion termina con la defuncion del paciente o con
multiples secuelas que no permitiran un desarrollo adecuado de este, que a su vez
provoca un desgaste emocional y economico tanto al paciente como al sistema de salud.
Por lo que el estudio se justifica ya que nos permitiria conocer los factores de riesgos de
un paciente hospitalizado por esta patologia en un hospital de segundo nivel, y determinar
la mejor estrategia de prevencion, que podria representar una mejor calidad de vida para
el paciente, asi como una mayor estabilidad emocional y econémica para los familiares
del mismo y su entorno social, ademas de un ahorro considerable para el ya desgastado

sistema de salud de México.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las Infecciones Asociadas a la Salud implican un problema relevante de Salud Publica a
nivel mundial, su trascendencia impacta de manera catastréfica a los Sistemas de Salud,
ya que generan un incremento en la morbilidad y mortalidad, en los costos de atencion
asi como en los afios de vida ajustados a la discapacidad en la poblacién que las
adquiere, por lo que hoy en dia representan un desafio para las instituciones de salud y
para el personal médico responsable de la atencion.

Dentro de las bacterias mas destacadas en la Gltima década por su incremento en las
Infecciones Asociadas a la Atencién de la Salud en las Unidades de Cuidados Intensivos
Neonatales destacan con mayor importancia las ocasionadas por Acinetobacter
baumannii, las cuales estan favorecidas por prematuridad, asfixia perinatal, entre otras
causas que condicionan una respuesta inmunologica deficiente que a su vez expone a
manejo ventilatorio, factores que en conjunto aumentan la morbilidad y mortalidad, su
impacto se caracteriza por contar con multiples mecanismos de resistencia
condicionados por el uso indiscriminado de antimicrobianos en las unidades de cuidados
intensivos dada la gravedad de los pacientes que en ella ingresan, destaca por
incrementar los dias de estancia intrahospitalaria, acrecentando considerablemente los
costes hospitalarios, y a pesar del manejo experto se ha observado una mortalidad a la

alza, por lo que no hacemos la siguiente pregunta de investigacion.

¢,Cudl es la morbilidad y mortalidad por Acinetobacter baumannii en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales en el Hospital General Zona Norte Bicentenario de la

Independencia Puebla en el periodo Enero de 2017 a Diciembre 20197



OBJETIVOS:

Objetivo General.
Determinar la morbilidad y mortalidad por Acinetobacter baumannii de pacientes en la

Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales de un hospital de segundo nivel.

Objetivos Especificos:

Determinar si la edad gestacional, peso al nacimiento, sexo, dias de estancia hospitalaria,
son factores de riesgo que influyan en la mortalidad por Acinetobacter baumannii en
pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales de un hospital de segundo
nivel.

Determinar si existe una relacion entre edad gestacional, peso al nacimiento, sexo y dias
de estancia hospitalaria con el desarrollo de sepsis neonatal, neumonia asociada a la
ventilacion mecanica o bacteriemia con aislamiento por cultivo de Acinetobacter
baumannii en pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales de un hospital

de segundo nivel.



DISENO METODOLOGICO

Tipo y nivel de investigacion:

Es un estudio Descriptivo, transversal y retrospectivo.

Poblacion:

Pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales durante el
periodo 2017-2019, en el Hospital General del Norte de la Ciudad de Puebla.

Muestra:

Pacientes que contrajeron Acinetobacter baumannii, que cumplen con los criterios de

inclusion y exclusion.

Criterios de inclusion:

Pacientes con aislamiento de Acinetobacter baumannii en muestras enviadas al
laboratorio de microbiologia con una edad gestacional mayor a 26 semanas y un
peso mayor a 600 gramos.

Pacientes con diagnostico de bacteriemia, sepsis neonatal 0 neumonia neonatal
por Acinetobacter baumannii.

Pacientes cuya causa de defuncion haya sido precedida por al menos un
aislamiento de Acinetobacter baumannii en muestras enviadas al laboratorio de

microbiologia.

Criterios de exclusion:

Paciente con aislamiento de Acinetobacter baumannii que no cuenten con la
informacion completa solicitada en la hoja disefiada para la recoleccion de datos.
Pacientes con aislamiento por cultivo de Acinetobacter baumannii con menos de
48 horas de estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales

Paciente con aislamiento de Acinetobacter baumannii que presenten durante la

exploracion fisica datos de ambigledad de genitales.



Criterios de eliminacion:
- Pacientes con aislamiento por cultivo de Acinetobacter baumannii provenientes de
otra unidad hospitalaria.
- Pacientes con aislamiento por cultivo de Acinetobacter baumannii que presente
alta por traslado a otra unidad hospitalaria, sin haber presentado mejoria clinica ni

bioquimica.

Recopilaciéon de datos:

1. El estudio se llevé a cabo con la revisiébn de documentos como: bitacoras de la
unidad de cuidados intensivos neonatales, base de datos de laboratorio
institucional, base de datos del servicio de estadistica, base de datos del servicio
de epidemiologia, base de datos del servicio de pediatria que cumplieron con los
criterios de exclusion e inclusion, utilizandose para la recolecciéon de datos el

cuestionario del Anexo 1.

Analisis estadistico.

Para el andlisis de los datos se uso estadistica descriptiva con el calculo de frecuencias,
porcentajes y medidas de tendencia central y de dispersion para las variables (edad
gestacional, peso, sexo, muestras con aislamiento, morbilidad y mortalidad). Para el
analisis estadistico en pruebas No Paramétricas se calculé Chi-cuadrado en las variables
(sexo y muestras con aislamiento), y para pruebas Paramétricas se realiz0 a través del
Andlisis de Varianza (ANOVA) de un factor en las variables (edad gestacional, peso y
dias de estancia hospitalaria).

Para el célculo de indicadores de morbilidad y mortalidad se consideraron todos los
ingresos, egresos y defunciones en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales durante

el periodo de estudio.



Variables para andlisis estadistico

NOMRE DE LA DEFINICION NIVEL DE
VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL OPERACIONAL TIPO DEVARIABLE | oo UNIDAD DE EXPRESION

TIEMPO EDAD DE RECIEN NACIDO

TRANSCURRIDO A | ALMOMENTO DE LATOMA

PARTIR DEL | DE CULTIVO POSITVO A | CUANTITATIVA DISCRETA NUMERO DE DIAS DE VIDA
NACIMIENTO DE UN | ACINETOBACTER

INDIVIDUO BAUMANII

CARACTERISTICAS
BIOLOGICAS Y FISIOLOGICAS | HOMBRE HOMBRE
QUE DEFINEN ALHOMBRE YA | MUJER Akl Dleome] MUJER

LA MUIJER.




Manejo de datos:
Los datos fueron analizados y procesados con el software Excel y el Software SPSS
(IBM SPSS statics), version 24 para Windows.



RESULTADOS

Edad gestacional.
Durante el presente estudio se observo una edad media: 33.6 semanas de gestacion al
nacimiento, con una mediana de 33, con un rango de edad entre 27 y 41 semanas de
gestacion. Grafica 2.

Grafica 2: Distribucion en porcentaje de la poblacion de
acuerdo a la edad gestacional al nacimiento.
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En el andlisis de varianzas (ANOVA) para la edad gestacional no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre grupos que se asocien con la mortalidad

por A. baumannii ya que se encontrd un valor de p=0.84.

Peso al Nacimiento.
Con respecto al peso al nacimiento de los pacientes estudiados se observo una media
de 1.77 kg, con un peso minimo de 680 gramos y un maximo de 3.950 kilogramos, con

una desviacion estandar de + 0.85

En el analisis de varianzas (ANOVA) para el peso al nacer se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre grupos que se asocien con la mortalidad por A.

baumannii ya que se encontr6 un valor de p=0.12



Sexo.

El sexo igual que como marca la bibliografia el aislamiento de A. baumannii fue mayor en
hombres con un 71% con respecto a las mujeres con un 29% , como se puede apreciar
en la Gréfica 3.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la proporcién de
pacientes que murieron por Acinetobacter baumannii entre nifios y nifias (32 (1)= 1.151,
p > 0.05)

Grafica 3: Distribucion en porcentaje de la poblacion de
acuerdo al sexo.
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En referencia al sexo es importante mencionar que las defunciones con aislamiento de
Acinetobacter baumanni se presentaron en un 9.7% (3) en nifias con respecto a un 38.7%

(12) con respecto a los hombres. Tabla 9

Tabla 9: Mortalidad de UCIN en relacién al sexo de la poblacion en
estudio.

sl NO
MUJER 97% (3) | 19.3% (6)
HOMBRE | 38.7% (12) | 32.3% (10)




Muestras con Aislamientos.

El aislamiento se llevé a cabo principalmente en cultivo bronquial con un 61.3%, seguido
de Hemocultivo periférico al presentar 45.2%, en tercer lugar, se ubico el cultivo de punta
de catéter con 12.9% y por ultimo a partir del hemocultivo central en un 9.7%, en ningun
tipo muestra estudiada se encontraron diferencias estadisticamente significativas, las
proporciones estudiadas de pacientes que murieron por Acinetobacter baumannii,

tuvieron una p > 0.05.

Tasa de Infeccidon por Acinetobacter baumannii.

Para obtener el célculo de la tasa de infeccion ocurrida por Acinetobacter baumannii en
la UCIN es necesario conocer la estancia hospitalaria, por lo que los datos obtenidos
reflejaron en promedio una sobre estancia hospitalaria con un rango de 6 a 140 dias,
obteniendo una media de 50 dias con una desviacion estandar de +32, se obtuvo una
tasa de infeccion anual ajustada de 2.2 para el 2017 mientras que para el 2018 fue de
2.4 terminando el estudio con una tasa de 1.7, sin embargo es importante mencionar que
durante el segundo semestre del afio es cuando se presentaron con mayor frecuencia,
siendo el mes de septiembre de 2019 el que mostro la tasa mas alta con un 16.7 ver

Grafica 4.

Grafica 4: Tasa ajustada de Infeccidn por Acinetobacter baumannii en
UCIN de 2017 a 2019
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Estos datos pueden expresar de manera parcial el incremento de los costos que ha
generado para el Hospital General Zona Norte un paciente en una unidad de cuidados
intensivos neonatales una infeccibn asociada a la salud ocasionada por un

microorganismo altamente letal como Acinetobacter baumannii.



Morbilidad.

Se observo que durante los 3 afios la tasa de morbilidad especifica para A. baumannii en
la UCIN se redujo considerablemente ya que pasé de 7.97 en el afio 2017 a 6.7 para el
afio 2019, reduciendo 15 puntos porcentuales. Ver Gréfica 5

Grafica 5: Tasa de Morbilidad anual en el periodo 2017-2019.
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Mortalidad.

Dado que el hospital las camas que se encuentran en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales son consideradas como camas no censables, el manejo de la informacion
emanada de dicho servicio no es posible obtenerse de bases de informacion para el
andlisis epidemioldgico, es por ello que la tasa de mortalidad se obtuvo a través de la
informacion disponible del servicio.

Es a partir del 2019 cuando el &rea de estadistica comienza a emitir informacién general
proveniente de camas no censables por lo que se pudo obtener la tasa de mortalidad que
fue de 40.8, sin embargo Unicamente se pudo definir de forma general.

Sin embargo mediante los datos obtenidos para este estudio fue posible obtener la
mortalidad especifica cuya causa se origina por las complicaciones que presentaron los
pacientes ocasionadas por la presencia de Acinetobacter baumannii la cual correspondio
a 5.6 en el aflo 2017 mostrando un descenso importante para el afio 2018 con un 2.4

manteniéndose muy cerca de este valor para el afio 2019 con un 2.8. Ver Grafica 6

Grafica 6: Tasa de Mortalidad anual en el periodo 2017-2019.
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DISCUSION.

Durante el periodo de tres afios se registraron 419 ingresos, en 31 se aislé Acinetobacter
baumannii, observando que la edad gestacional media a pesar de ubicarse 33.6 semanas
de gestacion de acuerdo a el andlisis de varianzas no se asocio a una mayor mortalidad,
sin embargo, el peso con una media de 1.77 Kg si represento una diferencia estadistica
significativa.

El sexo a pesar de que la poblacion afectada por A. baumannii se ubic6 en 29% del sexo
femenino y 71% del masculino, no se presentd diferencia estadistica significativa
hablando especificamente de mortalidad, de igual forma a pesar de que se aislé
principalmente de cultivo bronquial, la relacién con la mortalidad no tuvo diferencia
estadistica significativa.

Cabe recalcar que la media de dias de estancia hospitalaria se ubic6 en 50 dias con una
desviacion estandar + 32, con una tasa de infeccion anual ajustada de 2.2, 2.4, 1.7
respectivamente a los aflos 2017, 2018 y 2019, observando que durante el 2019 en su
segundo semestre del afio es donde se observan los aislamientos de Acinetobacter
baumannii, en el mes de septiembre presentando la tasa mas alta.

Al hablar de morbilidad especifica de A. baumannii se observa una reduccion constante
del 2017 al 2019, especialmente a medidas implementadas por el servicio de
epidemiologia en conjunto con neonatologia, medidas que incluyen principalmente: la
instauracion de medidas de aislamiento estricto (de contacto y/o respiratorio,) higiene
estricta de manos, descontaminacion ambiental, altas precoces de pacientes colonizado
e identificacion precoz de nuevos casos.

De igual forma un descenso importante de la mortalidad especifica se observé de 2017 a
2018, sin embargo, hay un incremento de 2018 a 2019, esto probablemente a los
mecanismos de resistencia de la bacteria, ya que, aunque las medidas de prevencion
han mejorado, los mecanismos de resistencia de A. baumannii contindan mejorando,
provocando que los pocos pacientes infectados incrementen la probabilidad de fallecer.

De esta forma se concuerda con la bibliografia actual en cuanto a que el peso al
nacimiento y dias de estancia hospitalaria son variables relacionadas con la mortalidad,
en cuanto a los pacientes en que se aislo A. baumannii y los que fallecieron se ubicé

dentro de lo esperado para la media mundial.



CONCLUSION

1. La mortalidad es mayor que en otros paises en desarrollo (25.5%).

2. Presentando un comportamiento similar por sexo, peso, asi como dias de estancia
hospitalaria tanto en paises en desarrollo como desarrollados.

3. Se observo que el cultivo bronquial fué el tipo de muestra con el mayor numero de
aislamientos.

4. Se observé que en los meses céalidos el nUmero de casos se incrementa.

5. La morbilidad especifica se encuentra en reduccion.

6. La mortalidad especifica es fluctuante, sin embargo, hablando especificamente de
2018 a 2019 se observo una leve elevacion.

7. Se informard de las recomendaciones realizadas por Henry Albornoz en 2018 al
servicio de epidemiologia para evitar su desarrollo principalmente en los meses calidos
donde principalmente se ha observado su incremento, ya que aunque la morbilidad va en
descenso y se han implementado parte de las medidas, debido a los multiples
mecanismos de defensa de A. baumannii la mortalidad tanto en el presente estudio como
en la literatura mundial se encuentra en un ascenso importante, dichas recomendaciones
son:

-Utilizar asociaciones de antimicrobianos.

-Administrarlos optimizando la relacion farmacocinética/ farmacodinamica (PK/PD).

-Dar preferencia a los antimicrobianos que mantengan algan grado de actividad in vitro.
-Optimizar las otras medidas terapéuticas ejemplo el tratamiento quirargico de
desbridamiento, esceresis o remocion de tejidos.

- Se recomienda que antes de elegir un tratamiento se realicen antibiogramas, existen
antibidticos alternativos que los autores recomiendan dado que muestra menos
resistencia a estos, los cuales pueden ser ampicilina-sulbactam o combinaciones de
imipenem mas amikacina, imipenem mas tobramicina, ampicilina-sulbactam mas
tobramicina, ampicilina-sulbactam mas amikacina Yy ticarcilina-clavulanico mas
tobramicina.

-Es sustancial identificar la fuente de contagio o el reservorio de la infeccién para el

control de los brotes.



-También es obligatorio la instauracién de medidas de aislamiento estricto (de contacto
y/o respiratorio,) higiene estricta de manos, descontaminacion ambiental, altas precoces

de pacientes colonizado e identificacion precoz de nuevos casos?’.



CONSIDERACIONES ETICAS.

La investigacion se considero sin riesgo de acuerdo a las normas establecidas en la Ley
General de Salud de los Estados Unidos Mexicanos en materia de investigacion®®.



ANEXOS
Anexo 1 Instrumento de recoleccién de datos.

Hospital General Zona Norte Puebla.

Nombre:
NUmero de identificacion: . Fecha de nacimiento:
Sexo: Hombre Mujer.

Edad gestacional:

Peso al nacimiento:

Dias de estancia intrahospitalaria:

Edad al momento de aislamiento de Acinetobacter baumannii:

Fecha de toma de muestra:

Fecha de aislamiento:

Alta por mejoria: Si No.

Finado: Si No.



Anexo 2. Cronograma de Actividades

ACTIVIDAD (2019 | 2019| 2019| 2019| 2019 | 2019|2020 | 2020 2020| 2020 2020
1ER 2D0 3ER 410 5T0 6T0 1ER 2D0 3ER 470 5T0
BIMESTRE BIMESTRE BIMESTRE BIMESTRE BIMESTRE BIMESTRE | BIMESTRE | BIMESTRE BIMESTRE BIMESTRE BIMESTRE

ELECCION DEL
GRUPO Y TEMA DE
INVESTIGACION

PLANTEAMIENTO
DEL PROBLEMA,
OBJETIVOS Y
JUSTIFICACION DE
LA
INVESTIGACION.
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Figura 2. Aislamientos de Acinetobacter resistentes a antibiéticos Carbapenémicos.

Tabla 3: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015). Informe anual 2015.
Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 21.

Gréfica 1. Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 30.

Tabla 4. Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemioldgica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 34.

Tabla 5. Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemiologica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 35.

Tabla 6. Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemiologica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 39.

Tabla 7. Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemiologica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 40.

Tabla 8. Fuente: Red Hospitalaria de Vigilancia Epidemiologica. (2015). Informe anual
2015. Ciudad de México: Secretaria de salud. Pag: 40.

Grafica 3: Tasa de morbilidad
Tabla 9: Diagnostico de A. baumannii por cultivo.
Gréfica 4: Tasa de morbilidad anual en el periodo 2017-2019.

Gréfica 5:Tasa de mortalidad anual en el periodo 2017-2019
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