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RESUMEN

Se incremento el porcentaje de resistencia de las cepas aisladas durante el afio
2006, procedentes de pacientes ingresados en el hospital en general y de la Unidad
de Cuidados Intensivos, en particular, al comparar con los resultados del 2002. Se
hallé predominio en el 2006, del aislamiento de bacterias gramnegativas y, en
particular, bacilos no fermentadores como el Acinetobacter sp. y Pseudomonas sp.,
tanto para el hospital en general como para la UCI, con un incremento casi
generalizado de los patrones de resistencia de los principales microoganismos
aislados. Los grampositivos estan representados por estafilococos, tanto coagulasa
negativa como S. aureus, con franca resistencia al oxacillin, pero 100 % sensibles a
la vancomicina. Los valores de resistencia mas sugerentes para el 2006 son: E.coli
resistente a ciprofloxacina (71 % para el hospital y 85,71 para la UCI), S. aureus
(68 y 76 %) para el oxacillin, Acinetobacter para ceftriaxone (88,24 y 96,20) y
frente al meropenem (55 y 62 %).

Palabras clave: Antibidtico, cepa bacteriana, resistencia, multirresistencia.

ABSTRACT

The percentage of resistance of the isolated strains from patients admitted in the
hospital in general and in the ICU, in particular, increased during 2006 on
comparing them with the results obtained in 2002. In 2006, it was observed a
predominance of the isolation of Gram-negative bacteria and, particularly, of non-
fermentating bacilli, such as Acinetobacter sp and Pseudomonas sp in the hospital



in general and in the ICU, with almost a generalized growth of the resistance
patterns of the main isolated microorganisms. The Gram-positive are represented
by staphilococcus as negative coagulase and S. aureus, with an evident resistance
to oxacillin, but 100 % sensitive to vancomicine. The most suggesting resistance
values for 2006 are: E.coli resistant to ciprofloxacin (71 % for the hospital and
85.71 for the ICU, S. aureus (68 y 76 %) to oxacillin, Acinetobacter to ceftriaxone
(88.24 y 96.20) and to meropenem (55 y 62 %o).
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INTRODUCCION

El incremento de la resistencia bacteriana al nivel internacional y la mayor
frecuencia en la aparicion de cepas multirresistentes, convierten a este fendmeno
en uno de los mayores retos para las unidades asistenciales de la salud publica. Las
infecciones causadas por gérmenes multirresistentes, se asocian a fracaso de los
regimenes terapéuticos con mayores indices de mortalidad, estadia y mayores
costos.*

Los factores mas importantes relacionados con la aparicién de resistencia
bacteriana son: elevada utilizaciéon de antibioticos de amplio espectro, sobre todo
en areas relativamente limitadas -como unidades de cuidados intensivos-, el uso en
pacientes graves e inmunocomprometidos por largos periodos, la dosis y la
duracioén inadecuada de la terapia antimicrobiana y el desconocimiento de los
perfiles de sensibilidad de los diferentes gérmenes circulantes en las diferentes
areas o instituciones de salud.?,?

La aplicacion de medidas epidemiolégicas encaminadas a enfrentar al nivel
institucional o multicéntrico este gran reto, solo puede ser efectiva si se tiene una
recoleccién metddica de los resultados obtenidos por el laboratorio de Microbiologia,
con su analisis correspondiente y el disefio y la aplicacién de investigaciones en las
gue se vean envueltos todos los servicios médicos del hospital.*

El propésito fundamental de esta investigacion se basa en presentar el analisis
correspondiente de los resultados obtenidos de los afios 2002 y 2006, mostrando
un estudio comparativo que comprenda los principales microorganismos aislados
con sus patrones de resistencia, asi como el comportamiento general de dicha
resistencia para el periodo analizado. Los resultados obtenidos mantendran
actualizado el sistema de vigilancia y de control epidemiolégico institucional, asi
como su posible aplicacién en estudios multicéntricos.

METODOS
Se trata de un estudio observacional, descriptivo de tipo retrospectivo.

Se uso la base de datos, en soporte digital, del Departamento de Microbiologia del
hospital "Hermanos Ameijeiras”.



Se analizaron los principales microorganismos aislados con sus patrones de
resistencia, considerando solamente una cepa aislada segun el origen de la muestra
estudiada por paciente ingresado, en los afios 2002 y 2006, respectivamente.

El cultivo del total de muestras, su identificacion por pruebas bioquimicas y el
estudio de sensibilidad antimicrobiana, aplicando la metodologia de Bauer-Kirby, se
realizé siguiendo las marchas técnicas recomendadas en el departamento,® por la
metodologia del sistema API del fabricante Biomeriux® y con los procederes
recomendados por el Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI).”

RESULTADOS

Al comparar los resultados que aparecen en la tabla 1, podemos observar que
Acinetobacter sp. desplazé a Escherichia coli como el germen mas frecuentemente
aislado en el medio hospitalario, con un incremento significativo del numero total
de aislamientos para este microorganismo: de 195 en el afio 2002, que lo ubicaban
en el quinto lugar de los agentes bacterianos mas aislados, se reporté en el 2006
un total de 504.

Las bacterias gramnegativas contindan siendo las mas aisladas en pacientes
hospitalizados, representadas fundamentalmente por Acinetobacter sp, Escherichia
coli, Pseudomonas sp. y Klebsiella sp. En las bacterias grampositivas, el predominio
fue de estafilococos, tanto Estafilococos coagulasa negativas como Staphylococcus
aureus.

En la_tabla 2 se comparan los patrones de resistencia de Acinetobacter sp. aislados
de los afos estudiados, 2002 y 2006. Se observa un marcado incremento de
resistencia para casi todos los antibidticos, incluyendo cefalosporinas de tercera
generacion (cefotaxima, ceftazidima y ceftriaxone) y aminoglucésidos (gentamicina
y amikacina), con la excepcion de ciprofloxacina y cefotaxima, que a pesar de tener
una discreta disminuciéon de su porcentaje general de resistencia, mantiene el
Acinetobacter sp., valores demasiado elevados frente a estos antibioticos. Este
ascenso se observa incluso frente a antibiéticos de reserva institucional como el
meropenem, el que constituye practicamente la uUltima escala de la antibioterapia
en nuestras unidades.®

La resistencia de cepas aisladas de E. coli a la ciprofloxacina, se ha incrementado
progresivamente. En los aislamientos del 2006 comparados con los del 2002, hubo
una diferencia del 51 %, lo que representd el incremento mas significativo (tabla
3). Para las cefalosporinas estudiadas, la diferencia esta por encima del 5 % y
apareci6 por primera vez en esta Ultima etapa, resistencia al meropenem con el 4
% de las cepas estudiadas. También se ha incrementado para aminoglucésidos, con
menor proporcion para amikacina, antibidtico utilizado como reserva institucional,
por su probada eficacia en las infecciones bacterianas adquiridas en el nosocomio,
la resistencia solo tuvo un incremento inferior al 4 % en el 2006.

Al comparar los patrones de resistencia obtenidos en los afios 2002 y 2006 del
hospital, en general y la UCI, para las cepas aisladas de Acinetobacter sp., se
observa como es de esperar, que todos los patrones de resistencia de estos
microorganismos seleccionados son todavia mayores en la unidad de terapia, a
pesar de los valores de resistencia tan elevados que se reportan para el hospital. Se
puede apreciar que solo frente a la amikacina se obtuvieron patrones de resistencia
mas bajos en la UCI estudiada.

Aungue en la tabla 4 se realiza la comparacion solo para el Acinetobacter sp.,
teniendo en cuenta que constituye el germen mas frecuentemente aislado, esta



situacion se repite con otros microorganismos, tanto gramnegativos como
grampositivos, en estudios generales realizados en el Laboratorio de Microbilogia.

DISCUSION

El incremento en el aislamiento de BNF en el medio hospitalario y en las unidades
de cuidados intensivos en particular, representados por Acinetobacter sp.,
fundamentalmente, complican el cuadro general de los pacientes que lo portan e
incrementan los indices de morbilidad y mortalidad, con todas las consecuencias
que de ello se deriva.’ Para el Acinetobacter la situacion es mas grave, al
considerar la limitacion de alternativas terapéuticas eficaces. Meropenem,
antibacteriano de reserva estratégica, resulta poco efectivo in vitro, en cepas
aisladas de pacientes de la UCI, con 62 % de resistencia.

La presencia de BNF, como los mas aislados en el medio hospitalario, difiere de
otros estudios nacionales e internacionales, donde siguen predominando
fundamentalmente enterobacterias o0 gérmenes grampositivos como los
Staphylococcus aureus y Estafilococos coagulasa negativa.®'*

Dentro del género Acinetobacter, una especie acapara toda la atenciéon por su
elevada resistencia, Acinetobacter baumanii. Su incidencia se ha incrementado
internacionalmente y ha sido responsable en numerosas ocasiones del cierre
transitorio de unidades de terapia y otras unidades de cuidados especiales.***?

Pseudomonas sp. continda siendo de los principales microorganismos aislados en el
medio hospitalario y en las terapias en particular. Uno de los bacilos no
fermentadores que junto a Acinetobacter sp., constituyen la maxima expresion de
la resistencia bacteriana. Se expresa como un microorganismo altamente resistente
a los antibidticos, particularmente a las cefalosporinas de tercera generacién como
ceftriaxone, cefotaxima y ceftazidima con 96,3; 88,24 y 55,17 %, respectivamente,
pero con menor resistencia al meropenem comparada con el Acinetobacter.

Escherichia coli ha tenido un ascenso vertiginoso de resistencia para la
ciprofloxacina, que llega al 85,71 % para la UCIl y 71 % para el total de cepas
aisladas estudiadas en el hospital en general. Consideramos que este incremento se
relaciona, directamente, con la mayor disponibilidad y uso en la comunidad y en
pacientes hospitalizados.**** La resistencia frente a la amikacina, incluso, ha
llegado en la UCI al 71,60 %. Los reportes del meropenem, tanto en la UCI como
en el hospital, se presentan en cifras de resistencia por debajo del 20 %, pero
permiten sefialar la necesidad de politicas de estricto control, ya que parece
evidente que todos los indicadores de resistencia de los gérmenes circulantes en el
hospital seguiran incrementandose a una velocidad todavia mayor.

Otras enterobacterias como Klebsiella sp., Citrobacter sp., etc, se reportan en
namero creciente y también con patrones mayores de resistencia, para dejar de ser
microorganismos de resistencia baja o intermedia a los antimicrobianos.

Las cepas de Staphylococcus aureus aisladas de pacientes hospitalizados, con
porcentajes muy elevados de resistencia frente a los antimicrobianos estudiados in
vitro, muestran un 78 % de resistencia al oxacillin, lo que obliga a continuar las
investigaciones que incluyan determinacién del gen Mec A, que lo defina como
cepas SARM o cepas meticillin resistentes.

Las alternativas terapéuticas se limitan frente a ciprofloxacina, gentamicina y
penicilina con 88; 82 y 99 % de resistencia, respectivamente. Un escalon
terapéutico previo a tener en cuenta en nuestro medio, la amikacina con el 38 %



de sensibilidad y un escaldn superior, la vancomicina, que aun persiste con
sensibilidad de 100 %, son las alternativas para casos graves infestados por
estafilococos. Deben seguir siendo utilizadas con extremo cuidado y con el apoyo
de los resultados microbiolégicos, para evitar el incremento y la diseminaciéon de la
resistencia bacteriana.

Los intensivistas requieren de nuevos métodos y alternativas terapéuticas que
garanticen el éxito de su trabajo asistencial. Solamente con un trabajo
multidisciplinario en el que tomen parte infectélogos, epidemiélogos, microbiélogos,
farmacélogos y otros médicos asistenciales, con la fuerte voluntad de los directivos
de salud y el gobierno, podemos enfrentar el reto que representan hoy las
infecciones provocadas por gérmenes multirresistentes.*®*’

En conclusién, Acinetobacter sp. representé el microorganismo mas frecuentemente
aislado en el afio 2006. Se incrementaron los porcentajes de resistencia bacteriana
de las cepas aisladas en el hospital, al comparar los resultados de los afios 2002 y
2006, respectivamente.

Los indices de resistencia son mayores para la UCI comparados con los del resto del
hospital. Los valores elevados de resistencia a casi todos los antibiéticos, incluidos
cefalosporinas de tercera generacién, quinolonas y carbapenem, indican una alta
frecuencia en el aislamiento de gérmenes multirresistentes.

RECOMENDACIONES

Se recomienda incrementar la vigilancia de la resistencia bacteriana, asi como
instituir los reportes periédicos de la misma; mantener la aplicacion de una correcta
politica de antibiéticos institucional, teniendo en cuenta los resultados del Mapa
Microbiolégico y orientar la realizacién de estudios multicéntricos que definan el
comportamiento general de la resistencia bacteriana.
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Tabla 1. Especies bacterianas mas frecuentes aisladas de pacientes

hospitalizados

Afio 2002 Afio 2006

| Ezspecie | M | (%) | Especie | M | (%)
E.coli 324 (19,00 | Acinetobaciter so. E04 (17,43
| 5. coagulasa (-) | 254 | (14,9} |E coli | 48B3 | {156,7)
Prseudomonas 238 (14,00 | & coagulasa (-) 453 (15,73
s,

|S. SUreus | 197 | (11,6} |Pseua'omonas sh. | 330 | (11,4
Acinetobaciter 195 {11,5% | & sureus 2La (8,93
s,

| Citrobacter sn. | 154 | {9,197 | Klebsiella sp. | 216 | (7,50
| Otros | 339 | (19,9) | Otros | 643 | (22,4)
| Total | 1701 | (100% | Total | 2893 | (1003

Fuente: Base de datos soporte digital del Laboratorio de Microbiologia

del Hospital Clinicoquirdrgico “"Hermanos Ameijeiras®,

Tabla 2. Patrones de resistencia de Acinetobacter sp.

antibhigticos

Afios

2002

| 2006

Porcentaje de resistencia | Porcentaje de resistencia

|

|

|
| amikacina | 44,76 | 7E,80
| Cefotaxime | 84,13 | 81,82
| ceftazidima | 51,97 | 72,73
| Ceftriaxone | 73,06 | 88,24
| Ciprofloxacina | 50,00 | 46,15
| Gentamicina | 62,40 | 72,00
| Meropenem | 33,33 | £E,00

M: 195 M: 504

Fuente: Base de datos soporte digital del Laboratorio de Microbiologia del Hospital
Clinicoguirdrgico “Hermanos Ameijeiras”,




Tabla 3. Patrones de resistencia de £, coll.

| ARDS
o | 2002 | 2006

Antibioticos | Porcentaje de resistencia | Porcentaje de resistencia
| &mikacina | 20,58 | 24,00
| Gentamicina | 43,64 | 53,00
| Ceftazidima | 58,06 | 65,00
| cefotaxima | 46,60 | 53,00
| Ciprofloxacina | 20,00 | 71,00
| Ceftriaxone | 44,80 | 52,00
| Meropene m | 00,00 | 04,00

M:i324 M: 483

Fuente: Base de datos soporte digital del Laboratorio de Microbiologia del Hospital

Clinicoguirdrgico “Hermanos Ameijeiras",

Tabla 4. Patrones de resistencia de Acinetobacter sp, HHA-UCI

| Afios
. | 2002 | 2002 | 2006 | 2006
Antibidticos
| HH& | UCI | HH& | UCI
| &mikacina | 44,76 | G&&64 | 75,BQ | 71,60
| Cefotaxima | 84,13 | 93,75 | B1,8B2 | 87,78
| Ceftazidima | 51,97 | 66,04 | 72,73 | 75,00
| Ceftriaxane | 73,96 | 493,00 | 88,24 | 95,20
| Ciproflokacina | 50,00 | 47,06 | 46,15 | 50,49
| Gentamicina | 62,40 | 7§58 | 72,00 | 77,78
| Meropenerm | 33,33 | 43,00 | 5500 | 62,00
M:195 ! 56 MN: 504 M:153

HHA: Hospital “Hermanos Ameijeiras™, UCL Unidad de Cuidados Intensivos,
Fuente: Base de datos soporte digital del Laboratorio de Microbiologia del Hospital
Clinicoquirdrgico “Hermanos Ameijeiras”,




