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RESUMEN

Se realiza una investigacion en el Laboratorio de Microbiologia del
Centro Provincial de Higiene Epidemiologia y Microbiologia (CPHEM) en
el periodo de enero-marzo de 2009, con el objetivo de determinar la
resistencia a antimicrobianos en 73 cepas aisladas de microorganismos
e identificadas a partir de las muestras de esputo de pacientes con
infecciones respiratorias bajas. Se determina la sensibilidad y resistencia
a los antimicrobianos in vitro por el método de Bauer Kirby. Los
resultados se expresan en tabla bidimensional y la medida de resumen
utilizada fue el porcentaje. EIl mayor nimero de bacterias identificadas
corresponde a bacilos gram negativos. La mayor resistencia lo muestra
el Pseudomona aeruginosa, seguido de Staphylococcus aureus vy
Klebsiella pneumoniae. Se concluye que la resistencia a los
antimicrobianos es un problema emergente, que exige su seleccidn
adecuada e identificacion del agente etioldgico.
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INTRODUCCION

El mal uso de los antimicrobianos, ya sea en hogar, hospitales,
comunidades, en animales, en la agricultura, permiten la seleccion de
cepas resistentes, que ademas del efecto secundario que resultan
factores de riesgo para el individuo, son mayores los efectos nocivos y
van mas alld del individuo, implicando a la sociedad, produciendo
cambios considerables en el ecosistema, con un efecto social negativo.
Estas consecuencias son validas si realmente el uso del antibidtico
constituye una necesidad médica. Esta situacién problema se ha
identificado en el municipio Guantanamo, donde se abusa del uso de la
terapia empirica y es llamativo el poco uso que se hace de los exdmenes
complementarios microbioldégicos, en el tratamiento de estas
enfermedades infecciosas cuya etiologia es microbiana, en este caso las
infecciones respiratorias bajas (IRB).'™

Los antimicrobianos deben ser eficaces a bajas dosis y selectivos en su
accién, de modo que produzcan el efecto inhibidor deseado sobre los
microorganismos sin producir lesion al huésped. Es decir deben poseer
toxicidad selectiva, ser toxicos para las células procariotas, no asi para
las eucariotas. De no cumplirse esto entonces tendra efectos todxicos
para el paciente.”

Es importante la informacion que ofrece el laboratorio en cuanto al
microorganismo causante de la infeccibn y su sensibilidad
antimicrobiana, para hacer un wuso racional y eficiente de los
antimicrobianos.

Motivados por esta situacidon problema se realiza el presente estudio con
el objetivo de determinar la resistencia antimicrobiana de cepas aisladas
de muestras de esputo en pacientes con IRB.

METODO

El presente estudio se realiza en el Laboratorio de Microbiologia del
CPHEM, entre los meses de enero a mayo de 2009.

El universo de trabajo estd formado por 73 cepas de microorganismos
obtenidas de pacientes ambulatorios del municipio Guantanamo, que
acuden al laboratorio a realizar investigacion microbiolégica de su
esputo.



Procedimiento microbiolégico para la obtencion del dato primario:

Una vez aislado e identificado el agente etioldgico responsable de la IRB,
se procede a determinar la resistencia antibacteriana in vitro.

Se aplica el método cualitativo de difusion de Kirby Bauer utilizando
discos de papel impregnados de concentraciones conocidas de cada uno
de los antimicrobianos establecidos para cada tipo de bacteria;
depositados en la superficie del medio de cultivo Agar Mueller Hinton,
previamente sembrado con un indculo estandarizado, creando un
gradiente de concentracién que se traduce al cabo de 18 horas de
incubacion a 37 °C en la formacidn de halos de inhibicién del
crecimiento bacteriano. De acuerdo al didametro del halo de inhibicidon, se
clasifican los microorganismos en las categorias de sensible (S),
intermedio o moderadamente sensible (I) o resistente (R).

Técnicas de procesamiento y analisis del dato primario

En la Unidad de Analisis y Tendencia de Salud (UATS), se confecciona
una base de datos en Epinfo version 6.0. El dato primario se procesa
utilizando una computadora PC Pentium con el empleo del Paquete
Estadistico Epinfo Version 6.0.

Fuente de informacion a emplear

La fuente de informacion a emplear es primaria, a partir de resultados
obtenidos en el Laboratorio de Microbiologia del CPHEM.

RESULTADOS Y DISCUSION

Los microorganismos aislados de las muestras de esputo fueron bacilos
Gram negativos (BGN) y bacterias Gram positivas, correspondiendo el
mayor % a los BGN con 87 % (Tabla 1).

En la Tabla 2, se muestran los antibidéticos normados para cada cepa
aislada y los % de sensibilidad de cada cepa aislada frente a los
antibidticos. Las penicilinas son bactericidas y actuan interfiriendo con la
sintesis de la pared bacteriana, se debe tener cuidado con las reacciones
e hipersensibilidad.®

Se observa la resistencia que exhiben la mayoria de las cepas de
Klebsiella penumoniae y Pseudomona aeruginosa ante las penicilinas
(ampicillin, ticarcillin y carbenicilina), Escherichia coli solo muestra
resistencia al ampicillin y en Staphylococcus aureus se observa el
incremento de la resistencia a este grupo de antibidticos,



fundamentalmente a penicilina, ampicillin y ticarcillin. Proteus mirabilis
muestra una sensibilidad total a las penicilinas. La Pseudomona
aeruginosa muestra un 30 % de resistencia al aztreonam. Las bacterias
Gram negativas mostraron elevados % de resistencia a las penicilinas.®”’

Las cefalosporinas son antibiéticos de amplio espectro, usados en el
tratamiento de septicemias, neumonias, meningitis, infecciones del
tracto biliar, peritonitis e infecciones del tracto urinario.’

En el caso de las cefalosporinas se observa una marcada sensibilidad por
parte de Escherichia coli y Proteus mirabilis, excepto con cefazolin donde
se observa un incremento de la resistencia por parte de Proteus
mirabilis. La ceftriaxona alcanza niveles altos de resistencia frente al
Pseudomona aeruginosa y Staphylococcus aureus.

Pseudomona aeruginosa muestra un franco aumento de la resistencia a
las cefalosporinas, en todos los casos alcanza el 70 %. Klebsiella
pneumoniae aumenta discretamente la resistencia, no asi
Staphylococcus aureus, donde se incrementa, llegando a un 100 % de
resistencia ante ceftaxidime, siendo mucho mas marcada con la
ceftriazona y cefotaxime.’

En un estudio realizado por Gonzalez Lorenzo et al., obtiene baja
resistencia frente a la Ceftriaxona, lo cual no coincide con esta
investigacion.®

De forma general se muestra buena sensibilidad ante los carbapenem y
aminoglucdsidos, observandose un incremento con Pseudomona
aeruginosa que solo muestra franca sensibilidad a la gentamicina y
Staphylococcus aureus muestra incremento de la resistencia a
kanamicina.®

Los aminoglucésidos son habituales y eficaces en la practica clinica,
continlan siendo activos contra los microorganismos gram negativos
aerobios.

La tobramicina, su uso es similar a la gentamicina, con mayor actividad
frente a cepas de Acinetobacter y Pseudomona aeruginosa, menos
activa contra los gérmenes gram negativos. No obstante en esta
investigacion se muestra un incremento de la resistencia a este
antibidtico, llegando a 50 %.

Las tetraciclinas son antibidticos bacteriostaticos de amplio espectro,
pero la emergencia de resistencia y los efectos téxicos asociados, han
disminuido su uso, no obstante todavia tiene espacio en la terapéutica



de algunas enfermedades, entre las que se encuentra la neumonia
atipica y la bronquitis.”

Pseudomona aeruginosa exhibe resistencia a las tetraciclinas
(tetraciclina y doxiciclina) y Proteus mirabilis incrementa la resistencia a
la doxiciclina. Staphylococcus aureus no es resistente a la doxiciclina y
Escherichia coli no lo es a ambas tetraciclinas.

Las quinolonas son antibidticos de amplio espectro, actuan
fundamentalmente sobre bacterias Gram negativos.

Con las quinolonas, son Pseudomona aeruginosa y Staphylococcus
aureus, los que incrementan su resistencia frente a la norfloxacina y
Pseudomona también se hace resistente a la levofloxacina.

Escherichia coli y Proteus mirabilis, son francamente sensibles a las
quinolonas (ciprofloxacina, norfloxacina y levofloxacina).

Proteus mirabilis, Pseudomona aeruginosa y Staphylococcus aureus,
muestran incremento de la resistencia a cloranfenicol. El cloranfenicol es
un antibidtico potente contra gram positivos, negativos y anaerobios, sin
embargo, se asocia a serios efectos adversos hematoldgicos, cuando se
administra por via sistémica, por lo que debe reservarse para el
tratamiento de infecciones severas que amenacen la vida. No debe
utilizarse cuando existan otras alternativas de tratamiento.’

La importancia terapéutica de las sulfonamidas disminuye con el
incremento de la resistencia bacteriana y la disponibilidad de otros
farmacos eficaces y menos toxicos.

Pseudomona aeruginosa aumenta su resistencia a las sulfamidas, al
igual que los demas gérmenes, aunque estos de un forma mas discreta.

Los macrélidos son antibidticos bacteriostaticos o bactericidas en
dependencia de la dosis y el agente causal. Activo contra bacterias
Gram positivas y algunos contra Gram negativos.®

Staphylococcus aureus incrementa su resistencia a los macrodlidos vy
lincosamidas, asi como a la vancomicina, para su uso debe ser evaluada
su relacién beneficio riesgo antes de aplicarse.

De forma general se obtuvo en Klebsiella pneumoniae, bajos niveles de
resistencia, pero siempre mostré alguna resistencia a todos los
antibidticos a los que se enfrento, que oscila entre 2.3y 22.7 %.



Escherichia coli y Proteus mirabilis mostraron un buen espectro de
sensibilidad.

Los aislamientos de microorganismos gram negativos, correspondientes
a las enterobacterias, mostraron valores aceptables de susceptibilidad
antibacteriana.’

Se hace mucho mas alarmante la resistencia que muestran las cepas
aisladas de Pseudomona aeruginosa que incrementa su resistencia entre
un 30 a 100 %, seguido de Staphylococcus aureus que aumenta su
resistencia entre 22.2 a 100 %. No obstante, P. aeruginosa, muestra el
100 % de sensibilidad frente a la ciprofloxacina y gentamicina y el 70 %
de ellas a los carbapenes (imipen y meropen). La marcada resistencia
de Pseudomona aeruginosa, coincide con los resultados obtenidos en
otros estudios.®®

Las cepas de Staphylococcus mostraron una marcada resistencia ante
los antibidticos, excepto para los carbapenes (imipen y meropen),
doxiciclina, las quinolonas (ciprofloxacina y levofloxacina) y de los
aminoglucdsidos la gentamicina y amikacina.

Desde el comienzo del uso de los antibidticos en la década del 40,
microbidlogos y clinicos, comenzaron a detectar resistencia y una torpe
evolucion de los casos tratados con estas drogas.’

La presién selectiva que ejercen los antibioticos sobre las bacterias,
inciden sobre estas y determinan una serie de mecanismos, muchos
conocidos y otros por conocer, que aseguran la adquisicién de la
resistencia.!!°

CONCLUSIONES

La resistencia bacteriana a antimicrobianos es un problema emergente y
los resultados obtenidos en este trabajo son una prueba de ello, ya que
los propios antimicrobianos actian como agentes selectivos en la
propagacion de los microorganismos resistentes. Se debe tener presente
que la seleccidén racional de la terapia antimicrobiana apropiada es el
resultado de un proceso secuencial en el que han de tenerse en cuenta
todos los factores determinantes. El desarrollo de esta resistencia
provoca que el tratamiento empirico que otrora fuera adecuado, hoy se
traduzca en un incremento de fracasos terapéuticos. Se hace necesario,
identificar al agente etioldgico y la resistencia a los antimicrobianos para
indicar la terapia adecuada.



RECOMENDACIONES

Se debe insistir en la correcta aplicacion de la politica de los
antimicrobianos, ya que el mal uso y abuso contribuye a la seleccion de
cepas resistentes.
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Tabla 1. Microorganismos aislados del cultivo
bacteriolégico de esputos.

MICROORGANISMO AISLADO No. %
Klebsiella pneumoniae 44 22.0
Escherichia coli 6 3.0
Proteus mirabilis 4 2.0
Pseudomona auruginosa 10 5.0
Subtotal de BGN 64 87.6
Staphylococcus aureus 9 4.5
Subtotal de Grampositivos 9 12.3

TOTAL GENERAL 73 100



Tabla 2. Resistencia antimicrobiana de las cepas aisladas de pacientes

con IRB.
Antibiotico Klebsiella
pneumoniae
%

Penicilinas

Penicilina -
Oxacillin -
Ampicillin 100.0
Meticillin -
Ticarcillin 88.6
Carbenicilina 88.6
Aztreonam 22.7
Cefalosporinas

Cefazolin 20.5
Cefepime 6.8
Cefotaxime 15.9
Ceftriaxona 13.6
Ceftaxidime 15.9
Cefocitin 9.1
Carbapenem

Imipen 2.3
Meropen 2.3

Aminoglucésidos

Gentamicina
Kanamicina
Amikacina
Tobramicina

Tetraciclinas

Tetraciclina
Doxiciclina

2.3
4.5
4.5

9.1
15.9

Escherichia | Proeteus | Pseudomona

coli
%

100.0

33.3
33.3
0.0

0.0
0.0
0.0
0.0
0.0
0.0

0.0
0.0

0.0
33.3
0.0

0.0
0.0

mirabilis
%

0.0

0.0
0.0
0.0

50.0
0.0
0.0
0.0
0.0
0.0

0.0
0.0

0.0
0.0
0.0

0.0
50.0

aeruginosa
%

100.0

100.0
100.0
30.0

70.0
70.0
70.0
70.0
70.0
70.0

30.0
30.0

0.0
70.0

50.0

100.0
70.0

Staphylococcus
aureus
%

66.6
33.3
66.6
22.2
66.6

33.3
33.3
66.6
66.6
100.0
44.4

0.0
0.0

0.0
66.6
0.0

0.0



Quinolonas

Ciprofloxacina 2.3 0.0 0.0 0.0 0.0
Norfloxacina 2.3 0.0 0.0 30.0 44 .4
Levofloxacina 2.3 0.0 0.0 30.0 0.0
Ofloxacina 2.3 0.0 0.0 70.0 -
Fenicoles

Clornafenicol 9.1 0.0 50.0 70.0 33.3

Sulfonamidas

Sulfametazina 13.6 0.0 0.0 100.0 22.2
+ Trimetropin
Sulfonamida 6.8 33.3 50.0 70.0 33.3

Macrolidos y lincosamidas

Acitromicina - - - - 44 .4
Eritromicina - - - - 33.3
Clindamicina - - - - 55.5
Otros

Vancomicina - - - - 33.3
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