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RESUMEN

Objetivo: Describir la resistencia bacteriana en cultivos de los pacientes
admitidos a la unidad de cuidados intensivos del Hospital Sergio Bernales en
el periodo de enero 2015 a octubre del 2016 Lima -Peru. Metodologia: Es un
estudio cuantitativo, tipo descriptico retrospectivo transversal, que toma todos
los cultivos positivos con antibiogramas realizados a los pacientes ingresados
al servicio de cuidados intensivos. Resultados: Se obtuvieron 158 cultivos
positivos, el 2015 hay 89 cultivos y en 2016 hay 69 cultivos, predominaron las
bacterias gram negativas con 77.8% y bacterias gram positivas el 22.2 %. El
germen predominante es pseudomona aeruginosa con 32.5 % seguido de
acinetobacter baumannii con 24.2 %. Para los gram positivos, staphylococcus
aureus con 47.1 %. Segun el tipo de cultivo, el cultivo bronquial, el hemocultivo
y urocultivo son los lugares de mayor aislamiento de gérmenes representando
el 52.3 %, 27.1 % y 12.9 % respectivamente. Para gram positivos hay gran
resistencia a oxacilina y para gram negativos hay gran resistencia para
antibidticos como los carbapenems, se han reportado 2 casos de cultivos
positivos a colistina. Conclusiones: la bacteria gram negativo predominante
es pseudomona aeruginosa. Las bacterias gram positivos presentan una alta
resistencia para betalactamicos como oxacilina, macrdlidos y clindamicina, no
se reportd resistencia para vancomicina ni linezolid, a excepciéon de
enterobacter faecalis para vancomicina. Las bacterias gram negativos
presentaron una alta resistencia a cefalosporinas, carbapenems, quinolonas
y aminoglucésidos a excepcion de amikacina que presenta resistencia baja
para klebsiella pneumoniae y escherichia coli. Hay presencia de resistencia a
colistina (2 casos) por parte de pseudomona aeruginosa situacion muy

preocupante.

Palabras claves; Resistencia bacteriana, cultivos, UCI



ABSTRACT

Objective: To describe the bacterial resistance in crops of patients admitted
to the Intensive Care Unit of the Hospital Sergio Bernales from January 2015
to October 2016 Lima-Peru. Methodology: It is a quantitative, descriptive
retrospective cross-sectional study that takes all positive cultures with
antibiograms performed to patients admitted to the intensive care service.
Results: There were 158 positive cultures, in 2015 there are 89 cultures and
in 2016 there are 69 cultures, predominantly gram negative bacteria with
77.8% and gram positive bacteria 22.2%. The predominant germ is
pseudomona aeruginosa with 32.5% followed by acinetobacter baumannii with
24.2%. For gram positive, staphylococcus aureus with 47.1%. According to the
type of culture, bronchial culture, blood culture and urine culture are the most
isolated sites of germs representing 52.3%, 27.1% and 12.9%, respectively.
For gram positive there is great resistance to oxacillin and a high resistance to
antibiotics such as carbapenems by gram negative, in addition, 2 cases of
colistin positive cultures have been reported. Conclusions: The predominant
gram negative bacteria is pseudomona aeruginosa. Gram-positive bacteria
have a high resistance to beta-lactams such as oxacillin, macrolides and
clindamycin, no resistance was reported for vancomycin or linezolid, except
for enterobacter faecalis for vancomycin. Gram negative bacteria had a high
resistance to cephalosporins, carbapenems, quinolones and aminoglycosides
except for amikacin that showed low resistance to klebsiella pneumoniae and
escherichia coli. There is presence of resistance to colistin (2 cases) by

pseudomona aeruginosa very worrying situation.

Keywords;Bacterial resistance, crops, ICU.
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INTRODUCCION

La presente investigacién aborda un tema de actualidad que tiene una gran
importancia y es en referencia a como ha ido variando la susceptibilidad de
las bacterias frente a los antibioticos en los ultimos afos a tal punto de que
existan bacterias extremadamente resistentes dejando al médico tratante sin
posibilidades de afrontar el proceso infeccioso, llevando al paciente y al
sistema de salud a incrementar los costos en la atencion en salud, asi como
el incremento de la mortalidad de estos pacientes. El 21 de septiembre de
2016 en Nueva York se reunieron los lideres que integran la ONU donde se
comprometieron a adoptar diversas estrategias para abordar, enfrentar de
manera coordinada las causas fundamentales de la resistencia a los
antimicrobianos en multiples sectores, que afectan no solo a la salud humana,
sino también a la salud animal y la agricultura. Este problema de salud publica
es una amenaza de gran actualidad e involucra la participaciéon de diferentes
actores, la vigilancia epidemioldgica debe ser constante y actualizacion del
perfil microbiolégico es de prioridad, para implementar la adecuada
terapéutica antibacteriana no solo en el servicio de cuidados intensivos, sino
en todas las areas, la cual deben basar su aproximacion antibiética empirica
en el perfil microbioldgico. Esta situacion ha motivado mi interés por identificar
y describir la resistencia bacteriana en los cultivos provenientes de los
pacientes ingresados a la unidad de cuidados intensivos desde enero del 2015

hasta octubre del 2016 para lo cual se desarrollara la siguiente metodologia.

Esta investigacion consta de 5 capitulos:

El capitulo I: Donde se da el planteamiento del problema de estudio, el objetivo
general y los objetivos especificos, se justifica el problema a nivel tedrico,
practico, metodoldgico y econdmico-social; se delimitacion del area de estudio

y se conocen las limitaciones de la investigacion.

El capitulo Il: Se ubican los antecedentes de la investigacion pudiendo ser

estos internacionales y nacionales, la teorica toma conceptos sobre
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resistencia bacteriana, tipos y mecanismos, las principales bacterias que
desarrollan resistencia, antibiéticos y su clasificacién, asi como definiciones
sobre antibiogramas y tipos de cultivos variables y definicion operacional de

términos.

El capitulo 1ll: Se da el disefio de la de investigacion, esta investigacion fue
cuantitativo, tipo descriptivo, transversal y retrospectivo; la poblacién estuvo
conformado por todos los cultivos positivos y antibiogramas realizados a los
pacientes de la unidad de cuidados intensivos del Hospital Sergio Bernales,

se usan técnicas e instrumentos de recoleccién de datos.

El capitulo IV: En este capitulo se muestran los resultados de la investigacion
y la respectivita discusion del estudio en base a los antecedentes

encontrados.

El capitulo V: se muestran las conclusiones y recomendaciones de la

investigacion.
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CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El 21 de setiembre del 2016, se llevé a cabo en la OMS, una reunion de
lideres, donde se toma como agenda a la resistencia antibacteriana como un
problema mundial de gran interés, ya que se perfila como una amenaza para
la salud humana; en corto tiempo ha habido evolucion de las infecciones
comunes siendo estas cada vez mas resistentes a los antibiéticos, llegando a
ser en muchos casos mortales por la extremada resistencia que desarrollan,
esto debido a un abuso y mal uso de los antibiéticos, no solo en los seres
humanos, sino en los animales y en el suelos; asi como de una inadecuada
eliminacion de los residuos farmacologicos que llegan al suelo, agua y a los

cultivos. @

La resistencia a los antimicrobianos comprende un numero creciente de
infecciones causadas por bacterias, parasitos, virus y hongos que adoptan
nuevos mecanismos de resistencia, en el 2012, la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) reporto resistencia a farmacos de primeria linea en el VIH, el
2013, en el mundo se reporté 480.000 casos de tuberculosis multirresistente
y més de 100 paises reportaron la presencia de tuberculosis ultrarresistente;
se ha reportado resistencia al tratamiento combinado basado en artemisinina
usado en la malaria por plasmodium falciparum y existe infecciones
intrahospitalarias causadas por bacterias gram negativos multirresistentes o
bacterias muy resistentes como staphylococcus aureus resistente a la

meticilina. @

La Red Europea del sistema de vigilancia de la resistencia antibidtica que
agrupa a 30 paises europeos, reporto incrementd de resistencia antibiotica
para bacterias gram negativos como son la escherichia coli, klebsiella
pneumoniae y pseudomona aeruginosa. En Espafa el 41% de las bacterias
de acinetobacter baumannii tienen resistencia a carbapenems, los gram

negativos que poseen nuevas [ lactamasas han elevado su resistencia a



todas las clases disponibles de antibidticos 8 lactamicos, los gram positivos;
staphylococcus aureus meticilina resistente y enterococcus spp. vancomicina

resistente son un problema frecuente en areas de cuidados intensivos. )

En los Estados Unidos, la resistencia a los antibidticos genera 2 millones de
infecciones, unas 23 000 muertes al afio y costos de $35 millones en atencion
de salud. ¥ La pseudomonas aeruginosa multidrogorresistente (PAMDR) esta
en el 8% de sus cultivos, son multirresistentes a mas de tres agentes

antibacterianos antipseudomaénicos. ©)

En el 2013, se produjeron 700.000 muertes atribuibles a resistencia antibiotica
y se estima que para el 2050 sera la primera causa de muerte. Recientemente
la Organizacion Panamericana de la Salud alerto la presencia de
microrganismos resistentes al antibidtico conocido como colistina. En paises
como Argentina y Brasil se ha reportado la presencia de bacterias resistentes
a los antibidticos en espacios extrahospitalarios siendo un problema de alta
complejidad que no solo involucra la automedicacion indiscriminada sino a las

grandes industrias y principalmente la industria alimentaria. © 7

Para América Latina y el Perq, se demostré la prevalencia de escherichia coli
en un 54%, de klebsiella pneumoniae positivas para B-lactamasas de espectro
extendido (BLEE) en 70%, y staphylococcus aureus resistente a meticilina
(SARM) en 79%, como los gérmenes mas importantes; en muchos paises de

América del Sur hay resistencia a carbapenems. ©

En Perq, el consumo de antibioticos genera gastos de 65 millones de ddlares
y de todas las infecciones intrahospitalarias, las adquiridas en las unidades de
cuidados intensivos generalmente son resistentes a antibioticos, prolongando

la estancia hospitalaria y elevando los costos en salud. ®

En las unidades de cuidados intensivos la resistencia a los antibiéticos se da
por diferentes factores, como el uso inadecuado de antibiéticos amplio
espectro, dispositivos invasivos en el paciente, inmunosupresion del paciente,

falta de protocolos de vigilancia entre otros, la practica médica del pais usa



mucho la terapia antibidtica empirica o muchas veces basada en estadisticas
extranjeras contribuyendo a generar resistencia antibidtica y elevando la

morbimortalidad. ©

El 2015 se aprobo el plan de accién mundial para luchar contra la resistencia
a los antimicrobianos; el cual hace referencia a temas como concientizacion
del uso de antimicrobianos, vigilancia e investigacion, reduccion de las

infecciones, mas apoyo econémico. (19

El Hospital Sergio Bernales con resolucion N° 502 DG-DESP-DISA IlI-LN-
2005, es un hospital de tercer nivel que brinda atencidén especializada a la
poblacién dentro de su jurisdiccion y desde el afio 2000 se pone en
funcionamiento la unidad de cuidados intensivos, el cual cuenta con recursos
humanos y técnicos, maneja patologias segun los criterios de admisién
establecidos en los protocolos y guias clinicas del servicio. Segun los informes
epidemioldgicos, pseudomona aeruginosa es uno de los agentes mas
predominantes en este servicio y muchas veces los pacientes que son
admitidos a cuidados intensivos provienen de areas en las cuales los
pacientes estdn expuestos a patdégenos hospitalarios y con cobertura
antibiotica de gran espectro. A esta situacion se le suma los mismos
problemas que presentan las demas unidades de cuidados intensivos de los
diferentes hospitales, la resistencia bacteriana, si bien se hace un seguimiento
de las infecciones intrahospitalarias y se intentan establecer medidas
correctivas, estas son insuficientes, es por ello que, de acuerdo a lo
establecido por la OMS, es necesario intensificar trabajos de investigacion
relacionado a resistencia a los antibidticos en esta unidad de cuidados

intensivos. 1

Es por esta razon que, como personal de salud, y frente a la situacion
creciente y amenazante de la resistencia antibacteriana a nivel mundial, se

plantea el siguiente problema de investigacion.



1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA
1.2.1. General

¢, Cudl es la resistencia bacteriana que presentan los cultivos de pacientes
admitidos a la unidad de cuidados intensivos del Hospital Sergio Bernales de

enero del 2015 a octubre del 2016 Lima -Peru?

1.2.2. Especifico

¢ Cudles son las bacterias més frecuentes aislados segun el tipo de cultivo
bacteriol6gico realizado en los pacientes admitidos a la unidad de
cuidados intensivos del Hospital Sergio Bernales de enero del 2015 a

octubre del 2016 Lima -Pera?

¢, Cuales son los patrones de resistencia bacteriana en las bacterias mas
frecuentemente aislados en los cultivos de pacientes admitidos a la unidad
de cuidados intensivos del Hospital Sergio Bernales de enero del 2015 a

octubre del 2016 Lima -Per(?

1.3. JUSTIFICACION

El hospital Sergio Bernales se encuentra dentro del tercer nivel de atencion,
como categoria IlI-1, brinda atencion integral ambulatoria y hospitalaria en
diferentes especialidades, desarrolla actividades preventivo promocionales,
recuperativas y rehabilitadoras de mediana y alta complejidad, esto acorde al
modelo de atencion integral de salud, *? siguiendo las normas directrices y
recomendaciones del Ministerio de Salud, asi como de la Organizacion
Mundial de la Salud.

La Organizacion Mundial de la Salud ha propuesto recomendaciones a nivel
global para el uso racional, vigilado y con base cientifica de los
antimicrobianos, la mejora de la prescripcion médica y su uso innecesario. 13
En 1945 se masifico la penicilina G y luego de tan solo tres afios se tuvieron

reportes de fracasos a este antibidtico, la resistencia microbiana esta



mostrando un incremento notable, originado por diversos factores y
circunstancias en relacion a su uso, llegando muchas veces a no tener
alternativas terapéuticas contra estas infecciones bacterianas; esto prolonga
el tiempo de agonia de los enfermos, elevan los costos por el uso de
medicamentos costosos, la prolongada estancia hospitalaria y aumentar el
riesgo de mortalidad. ¥ Por ello es importante tomar conciencia y motivar a
diferentes actores de nuestra sociedad sobre esta problematica y establecer
medidas urgentes en el ambito extrahospitalario y sobre todo en el ambito
intrahospitalario donde se toman las decisiones meédicas en torno al
tratamiento antibacteriano que muchas veces no esta basado en un cultivo
bacteriano sino en la sospecha juiciosa del médico tratante que si bien
soluciona el problema de momento pero podria estar generando a corto plazo
resistencia bacteriana con las consiguientes consecuencias, para el paciente
y el personal de salud de la unidad de cuidados intensivos del Hospital Sergio

Bernales.

1.4. DELIMITACION DEL AREA DE ESTUDIO

La investigacion se realiz6 en el area administrativa de la unidad de cuidados
intensivos del Hospital Sergio Bernales, donde se utilizara los registros de los
cultivos bacterianos de los pacientes admitidos a esta unidad en el periodo de
enero 2015 a octubre del 2016.

1.5. LIMITACIONES DE LA INVESTIGACION

Los resultados no podran ser aplicados a otras instituciones ya que pueden
variar de acuerdo a diversos factores externos e internos de cada servicio de

cuidados intensivos de los diferentes hospitales de Lima.

El resultado no podr4 ser generalizado a otros servicios de cuidados
intensivos de los diferentes hospitales de Lima, pero servird de referencia

sobre la situacion actual de la resistencia bacteriana en estos servicios.



1.6. OBJETIVOS

1.6.1. General

Describir la resistencia bacteriana en cultivos de los pacientes admitidos a la
unidad de cuidados intensivos del hospital Sergio Bernales en el periodo de
enero 2015 a octubre del 2016 Lima —Peru.

1.6.2. Especificos

Identificar las bacterias méas frecuentes aislados segun tipo de cultivo
bacteriolégico realizado en lo pacientes ingresados a la unidad de

cuidados intensivos.

Describir los patrones de resistencia bacteriana en las bacterias mas
frecuentemente aislados en los cultivos de pacientes admitidos a la unidad

de cuidados intensivos.

1.7. PROPOSITO

Es importante saber que la salud tiene enfoques, de los cuales la prevencion
y promocion de la salud juegan un papel preponderante. Es importante
entonces conocer los determinantes de la salud que enfocan desde aspectos
bioldgicos inherentes al ser humano hasta condiciones socioeconémicas |,
culturales y ambientales (modelo de Dahlgren y Whitehead (1991)), mediante
este modelo podemos entender que mientras mMAas investiguemos vy
conozcamos la situacién de salud de nuestra poblacion, podremos enfocarnos
mas en la solucion, es de mi interés conocer la resistencia bacteriana en los
cultivos provenientes de los pacientes de cuidados intensivos para asi poder
concientizar sobre la importancia de este problema y estructurar medidas
correctivas a corto, mediano y largo plazo, buscando la mejora constante de

la salud en este hospital y en la poblacién en general.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES BIBLIOGRAFICOS

Los trabajos de investigacién revisados para la elaboracion del presente

estudio son:
Antecedentes internacionales:

liyasu G., y demas autores en un estudio titulado: “Las infecciones
nosocomiales y patrén de resistencia a bacterias comunes aislados en
la unidad de cuidados intensivo de un hospital de tercer nivel en Nigeria:
Una revision de 4 aios” (2016), ® describio el perfil de la infeccion
nosocomial, ya que no existen estos datos en paises en via de desarrollo, el
estudio fue descriptivo retrospectivo, se usé un cuestionario predisefiado
para tomar datos del perfil clinico y microbioldgico, se identifico 84 casos de
infecciones nosocomiales, los resultados resaltantes son; las infecciones mas
frecuentes fueron la de piel y tejidos blandos con 35,7%, del tracto urinario
con 27,4%. Los gérmenes aislados mas frecuentes fueron; staphylococcus
aureus con 41,7%, klebsiella pneumoniae con 21,4%, y escherichia coli con
15,5%. Se observo alta tasa de resistencia de S. aureus aislados a cloxacilina,
de 35 pacientes 19 presentaron resistencia y con cotrimoxazol de 26
pacientes tratados, 17 presentaron resistencia. Todas las enterobacterias
fueron susceptibles a meropenem, la tasa de resistencia a ceftriaxona fue alta
frente a E. coli, 55,6%; para K. pneumoniae, 71,4% y para proteus spp, 50%.
concluyendo que se necesitan medidas para reducir la aparicion de
resistencia bacteriana. Este trabajo de investigacion ofrece una perspectiva

de los gérmenes que pudieran encontrarse en diferentes areas criticas.

Patel DBV.,y colaboradores en el trabajo de investigacion titulado: “Un
estudio de perfil bacterioldogicos y sus patrones de susceptibilidad
antibiotica de los organismos aislados a partir de la UCI con especial
referencia a organismos resistentes a multiples farmacos” (2016). 1®) con

el objetivo de detectar organismos bacterianos causantes de infeccion y



conocer su patron de resistencia a los antibiéticos en diferentes UCI, debido
a la rdpida mutacion y transferencia de genes en las bacterias, se realiz6 un
estudio descriptivo prospectivo, se tomaron 602 cultivos de diferentes
unidades de cuidados intensivos, los resultados fueron; de las 602 muestras
procesadas, 284 muestras fueron cultivos positivos. De los 284 cultivos
positivos, las bacterias gram negativos fueron 196 (79,03%) y gram positivos
52 (20,97%); el germen gram negativo mas comun fue pseudomona sspp. 58
(23,38%), seguido por acinetobacter spp. 46 (18,55%). Dentro de las bacterias
gram positivos se encuentra el staphylococcus spp coagulasa negativo, 32
(12,95%), seguido de enterococcus spp, 8 (3,24%). De las 196 bacterias gram
negativos, el 71,43% eran multidrogoresistente (MDRO) y 7,14% eran
extremadamente resistentes (XDRO). De los gram positivos 52, (40,38%) eran
MDRO, (3,85%) eran XDRO. Llegando a la conclusion de que la vigilancia
microbiolégica de rutina ayuda a guiar la aplicacion de mejores politicas
antibioticas en las unidades de cuidados intensivos. Estas investigaciones
sugieren la prevalencia de ciertas bacterias que generalmente se encuentran
en cuidados intensivos, asi como de su resistencia a los antibioticos de uso

cotidiano.

Sahu MK., Siddharth B., y colaboradores realizaron la investigacion titulado:
“Incidencia, perfil microbiolégico de las infecciones nosocomiales y sus
patrones de resistencia a los antibiéticos en una unidad de cuidados
intensivos quirargicos cardiacos de gran volumen del Instituto Indio de
Ciencias Médicas (CSICU), Nueva Delhi de enero de 2013 y diciembre de
2014” (2016). @7 el objetivo fue evaluar la incidencia, caracteristicas, factores
de riesgo de las infecciones nosocomiales e identificar los microorganismos
comunes responsables de la infeccion y su perfil de resistencia a los
antibiéticos, estudio descriptivo retrospectivo y la poblacion total fue de 6864
pacientes, los resultados mas importantes fueron; de 6864 pacientes
operados 319 (4,6%) desarrollaron infecciones nosocomiales (NI). Infecciones

respiratorias (IVRI) representaron la mayor parte de las infecciones (44,2%),



la infeccidn del sitio quirargico (SSI, 11,6%), infeccién sanguinea (BSI, 7,5%),
infeccion del tracto urinario (ITU, 6,9%). Acinetobacter, klebsiella, escherichia
coliy staphylococcus son los patdgenos mas frecuentes aislados en pacientes
con IVRI, BSI, ITU, y SSI, respectivamente. Los gram negativos son altamente
resistentes a los antibidticos de uso comun. Las conclusiones fueron: La
incidencia de NI, fue 4,6%. La via respiratorio inferior era el sitio mas comun
de infeccion. La resistencia antibiotica fue maxima con acinetobacter spp. De
esta investigacion podemos inferir cuales son las zonas infectadas de mayor

posibilidad en un paciente critico.

Gupta R., Malik A., y colaboradores en el trabajo de investigacion titulado: “La
incidencia de resistente a multiples pseudomonas spp. Los pacientes en
la UCI con particular referencia a la BLEE, AMPC, MBL y Produccion de
biopeliculas” (2016). ® Se realiz6 en la UCI de JN Medical College,
Universidad Musulmana de Aligarh, Aligarh, desde febrero de 2012 hasta
octubre de 2013, el objetivo fue conocer la incidencia de BLEE, Amp C, MBL
y la produccién de biopeliculas de pseudomonas spp. en pacientes de UCI, el
tipo de estudio fue analitico experimental conto con una muestra de 150
pacientes, para la identificacion y susceptibilidad antimicrobiana se us6é como
estandar las directrices clinicas del Laboratory Standards Institute (CLSI).
Para BLEE y Amp C se detectaron fenotipica y genotipica. MBL se detecto
por Hodge modificado y la prueba de sinergia de doble disco de imipenem-
EDTA, los principales resultados de este trabajo fueron: 121 (75,6%) muestras
correspondian a bacilos gram negativos, de todas las muestras 35 (28%) son
de pseudomonas spp. que fueron aisladas de aspirado endotraqueal (40%) y
factores de riesgo mas importantes son; intubacion endotraqueal y ventilacion
mecanica, y presento alto grado de resistencia a los antibiéticos contra la
ofloxacina (80,0%), ticarcilina (80,0%), piperacilina (74,2%), gentamicina
(71,4%), ceftazidima (68,5%) y la cefpodoxima (65,7%). Cinco aislamientos
(14,3%) de pseudomonas spp. fueron resistentes a imipenem. No hubo

resistencia a la polimixina B y colistina. La produccién y la resistencia a



multiples farmacos por biopelicula se observé en el 80,1% y el 60,4%,
respectivamente. La prevalencia de BLEE, Amp C y MBL fue del 22,9%,
42,8% y 14,4%, respectivamente. Concluyen resaltando la importancia de
realizar vigilancia a los productores de BLEE, Amp C y MBL, los Carbapenems
debe utilizarse con precaucion y los antibidticos eficaces, como las
fluoroquinolonas y piperacilina-tazobactam deben utilizarse después de las
pruebas de sensibilidad. Este trabajo orienta a investigar constantemente los
cambios por los que atraviesan los gérmenes de la unidad de cuidados

intensivos, asi como la importancia de contar con un antibiograma.

Sharma N., Mamoria DVP., Jain DM. Realizaron una investigacion titulado:
“Estudio prospectivo de prevalencia de bacterias aerobias en unidades
de cuidados intensivos y su patron de sensibilidad a antibiéticos en un
hospital de tercer nivel en Jaipur, Rajasthan” (2016). @® su objetivo fue
conocer la prevalencia de aerébica bacteriana en diferentes muestras clinicas
recibidas de las distintas unidades de cuidados intensivos y su patron de
sensibilidad a los antibiéticos en los organismos aislados. Estudio descriptivo
prospectivo y la poblacion de 500 muestras de cultivo, los resultados mas
destacados fueron; 213 (43%) dieron cultivos positivos, de estos 213
cultivos, 183 (85,92%) eran bacilos gram negativos siendo los mas frecuentes:
acinetobacter sp. con 35,2%, seguido de E. coli 19,7%, klebsiella spp.19.2%,
pseudomonas 12,2%, citrobacter 0,93% y proteus spp. 0,93%. Entre gram
positivos aislados el staphylococcus aureus fue el maximo con 6,5%, seguido
de enterococcus 3,75%. Concluyendo los gérmenes son mas sensibles a la
combinacion de farmacos y resistentes al farmaco individual. Acinetobacter
spp. es resistentes a la mayoria de los antibiéticos, como acido clavulanico
amoxicilina (83%), cefotaxima (76%), imipenem (71%), tazobactam
piperacilina (53%), cefepima (57%), y sensible a farmacos como aztreonam
(64%) y cotrimoxazol (64%). Se resalta la importancia del uso de terapias
combinadas, evitando la monoterapia como un elemento importante para

evitar la resistencia antibiética.
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Ahmed NH., Hussain T., Biswal I., en la investigacion titulado: “Resistencia
antimicrobiana de las bacterias aisladas a partir de secreciones
respiratorias en pacientes con ventilacion en un hospital de multi-
especialidad” (2015). ?9 Los objetivos fueron determinar los diversos
agentes patdgenos en muestras de secrecion bronquial y la prevalencia de
resistencia a mudltiples farmacos (MDR), el estudio fue descriptivo
observacional prospectivo con una muestra tomada de tres unidades de
cuidados intensivos (UCI), UCI- quirargica (UCIS), UCI médica (UCIM) y UCI-
pediatrica (UCIP) de un hospital en el centro India, de enero a junio 2012. Los
resultados mas importantes de este estudio fueron: se obtuvieron 129
muestras de 53 pacientes, que incluyd 27 lavado bronqueoalveolar (BAL) y
102 aspirados endotragueales, 66 muestras mostraron un crecimiento
significativo. Las bacterias aisladas fueron; pseudomonas aeruginosa (26%),
acinetobacter (26%), seguido de klebsiella pneumoniae (26%) por escherichia
coli (15%), staphylococcus aureus (6%) y citrobacter spp. (1,5%). El 72,73%
(48/66) de aislamientos son de UCI médica, el 25,76% (17/66) de UCI
quirargica. SO6lo una cepa (acinetobacter) en UCI pediatrica. Para
enterobacterias hay alta resistencia a betalactamicos, 96,4% de las cepas
resistentes a la ampicilina y el 100% fueron resistentes a amoxicilina-acido
clavulanico; 89,3% de las cepas fueron resistentes a cefalosporinas de tercera
y cuarta generacion y 82% a ciprofloxacino, menos resistentes a la amikacina
(17,86%), gentamicina (64,3%) y piperacilina-tazobactam (53,6%). Entre los
carbapenems, 32% de las cepas fueron resistentes a la ertapenem, imipenem
14,3% y meropenem al 42,8%. Entre los bacilos gram negativos no
fermentadores, 82% cepas de P. aeruginosa fueron resistentes a la
ceftazidima, el 88% a cefepima, el 76% a piperacilina, el 59% a gentamicina,
el 41% al aztreonam, 59% a ciprofloxacino, el 29% a imipenem, el 47% a
meropenem y el 35% a piperacilina + tazobactam. Todos aislamientos de
acinetobacter eran resistentes a cefalosporinas de 32 y 42 generacion y
piperacilina. El 94% de las cepas eran resistentes a la gentamicina, amikacina

y ciprofloxacino. La resistencia fue alta contra de los carbapenems 53% y 82%
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de las cepas fueron resistentes a imipenem y meropenem, 71% fueron
resistentes a la piperacilina + tazobactam, todos los no fermentadores son
sensible a la polimixina y colistina. En staphylococcus spp., 75% cepas son
resistentes a la meticilina, no se observo resistencia a la vancomicina y
teicoplanina. Concluyendo que las bacterias patdgenas en los pacientes de
las unidades de cuidados intensivos en ventilacion son predominantemente
MDR por ello es necesario contar con un perfil de resistencia a los antibioticos
para su uso prudente y tomar medidas de vigilancia de infecciones. Importante
conocer en una unidad critica el perfil de resistencia bacteriana ya que es

dindmica y por ende es de suma importancia para un adecuado tratamiento.

Micek ST., Wunderink RG., Kollef MH., y colaboradores en un estudio titulado:
“Estudio internacional retrospectivo multicéntrico de neumonia
nosocomial por pseudomonas aeruginosa: el impacto de resistencia a
multiples farmacos” (2015). @Y cuyo objetivo fue determinar; factores de
riesgo para multiples farmacos (MDR) y si la MDR aumenta el riesgo de
muerte en el hospital, el estudio tipo descriptivo retrospectiva de cohortes la
poblacién integrada por pacientes con neumonia nosocomial por
pseudomonas aeruginosa (Pa-NP) de doce hospitales en 5 paises Estados
Unidos (3), Francia (2), Alemania (2), Italia (2) y Espafia (3) los principales
resultados fueron; 740 pacientes con NP-Pa, de ellos 258 (34,9%) de los
Estados Unidos, 141 (19,1%) de Francia, 120 (16,2%) de Alemania, 113
(15,3%) de Espafia y 108 (14,6%) de Italia. La prevalencia de la resistencia a
multiples farmacos fue 30,5%, Los pacientes con P. aeruginosa resistentes a
multiples farmacos fueron significativamente mas jovenes, Los pacientes con
MDR fueron significativamente mas propensos si recibieron antibiéticos en los
30 dias previos al diagnostico de la neumonia. La susceptibilidad a los
antibioticos fue menor en los pacientes con cepas MDR. La prevalencia de
MDR en Alemania (44,2%) y Espafia (43,4%), seguido de Francia (33,3%),
Italia (22,2%) y los Estados Unidos (20,5%); Los pacientes con cepas

resistentes a multiples farmacos tenian una tasa significativamente mayor de
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mortalidad en el hospital en comparacion con la no-MDR. En conclusién, la
identificacion de pacientes en riesgo de MDR, facilitaria la apropiada decisién
del antibiético empirico mejorando la supervivencia. La pseudomona
aeruginosa es uno de los agentes de mayor prevalencia en los diferentes
hospitales no solo del mundo sino también de Pert y més aun en las unidades
de cuidados intensivos, por ello es necesario tener vigilancia estricta de su

prevalencia y resistencia.

Dedeié-Ljubovi¢c A., Granov D., Huki¢ M., en una investigaciéon titulado:
“Surgimiento de una amplia resistente a los medicamentos (XDR) de
acinetobacter baumannii en la Clinica Centro de la Universidad de
Sarajevo, Bosnia y Herzegovina” (2015). ?2 con el objetivo de examinar la
resistencia de A. baumannii a los antibidticos en muestras aisladas en la
Clinica Centro de la Universidad de Sarajevo, Bosnia y Herzegovina debido a
reportes de resistencia a multiples farmacos (MDR), extensa resistente a
farmacos (XDR) y pan resistente (PDR). Se disefié un estudio descriptivo
retrospectivo, se tomaron 257 aislamientos de acinetobacter baumannii
resistencia los antibiéticos en Centro Clinico Universitario de Sarajevo de julio
de 2011 hasta junio de 2012. Los resultados mas importantes fueron, de un
total de 257 cepas de A. baumannii mostr6 once patrones distintos de
resistencia, de las cuales diez patrones se correspondian con MDR y uno se
correspondian con XDR (sensible sélo a la colistina). Resistentes a multiples
farmacos y XDR cepas fueron los mas comunes en unidades de cuidados
intensivos y unidades quirdrgicas. Concluyendo que A. baumannii esta
desarrollando resistencia prolongado incluso nuevos antimicrobianos. se
confirmd cepas de A. baumannii XDR en pacientes de UCI, no se detect6
resistencia a la colistina, la resistencia a carbapenem fue alta y una menor
resistencia a los aminoglucésidos. Es importante identificar la resistencia de
gérmenes frente a los diferentes antibidticos disponible y con revision

periodica.
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Zilberberg MD., Kollef MH., Shorr AF., en su trabajo de investigacion titulado:
“Secuencia y tendencias de resistencia de acinetobacter baumannii de
transmision en las muestras de vias respiratorias y sangre en Estados
Unidos, 2003 a 2012: Una encuesta estudio” (2016). 3 que tiene como
objetivo examinar la secuencia y tendencias de la resistencia de acinetobacter
baumannii (AB) en las infecciones respiratorias y de sangre (BSI) a los
agentes antimicrobianos, estudio descriptivo retrospectivo, se analizo la base
de datos de vigilancia en red de Eurofins, explorado los datos entre los afios
2003 y 2012, datos de microbiologia de los laboratorios de microbiologia en
217 hospitales en los Estados Unidos, en base a los siguientes antibi6ticos;
carbapenems (imipenem, meropenem, doripenem), aminoglucosidos
(tobramicina, amikacina), tetraciclinas (minociclina, doxiciclina), polimixinas
(colistina, polimixina B), ampicilina-sulbactam, y trimetoprim-sulfametoxazol:
los resultados mas importantes fueron; 39.320 muestras de AB (81,1%
respiratoria , 18,9% BSI). La mayor resistencia fue al doripenem (90,3%),
seguido de trimetoprim-sulfametoxazol (55,3%) y la mas baja a la colistina
(5,3%). La resistencia a los carbapenémicos (21,0% a 47,9%. 2003-2012) y
colistina (2,8% a 6,9%. 2006- 2012) méas del doble. La prevalencia de la
aumento6 de 21,4% a 33,7% es estable en el 35,2% hasta 2012. Organismos
resistentes a multiples farmacos fueron mas frecuentes en los hogares de
ancianos (46,5%), seguido de sala general (29,2%), unidad de cuidados
intensivos (28,7%), y el &mbito ambulatorio (26,2%). Se puede concluir que la
resistencia de AB por los carbapenems y colistina estdn en aumento. Las
unidades criticas son lugares donde hay mayor frecuencia de desarrollar

resistencia bacteriana a los diferentes farmacos.

De S& Dantas |, Gomes Dos Santos A., en un estudio titulado:
“Microorganismos mas frecuentes y antimicrobianos utilizados en
pacientes internados en unidades de Terapia Intensiva” (2016). 4 EI
objetivo fue determinar los microorganismos con mayor frecuencia y los

principales antimicrobianos utilizados para el tratamiento de pacientes en UCI,
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para el cual el estudio estuvo basado en una revision integradora de la
literatura, con el enfoque metodolégico de las bases de datos Scientific
Electronic Library Online (SCIELO) y América Latina y el Caribe Ciencias de
la Salud (LILACS). Se tomaron datos entre junio y julio de 2014. Se tomaron
publicaciones del 2006 a 2014. Se tomaron articulos del De CS (Descriptores
Ciencias de la Salud) del Portal de la BVS (Biblioteca Virtual en Salud)
BIREME (Biblioteca Médico Regional). La muestra final estuvo compuesta por
21 articulos, los resultados mas importantes son; la infeccione hospitalaria es
mas grave en la UCI. La pseudomona aeruginosa y staphylococcus aureus
fueron las causas mas frecuentes de enfermedades en las UCI. Los
antibioticos maéas utilizados fueron cefalosporinas, carbapenems vy
vancomicina. Entre los antibioticos con resistencia bacteriana destacan
imipenem y cefalosporinas, la resistencia se debe a su uso inadecuado, ya
sea por error en la eleccién o las practicas de manejo y administracién de
estos farmacos. El articulo en mencion orienta a determinar el perfil
microbiolégico de una UCI y compararla con este estudio, buscando la

correlacion con sus hallazgos.

Jalinas Gavarrete JC., en su tesis titulado: “Resistencia bacteriana en
cultivos de pacientes ingresados en el Hospital Humberto Alvarado de
Masaya en el periodo de enero de 2014 a enero de 2015” (2016). ®® Cuyo
objetivo fue conocer el perfil de resistencia antimicrobiana en cultivos de
pacientes hospitalizados, estudio descriptivo, cuantitativo, retrospectivo de
corte transversal, el estudio se realiz6 en el Hospital Humberto Alvarado de
Masaya, Nicaragua; tomo pacientes hospitalizados entre enero 2014 a enero
de 2015, se tomaron 211 cultivos bacterianos y los resultados se aislaron 15
tipos de microorganismos, predominio de bacterias gram negativos (86,6%).
E. Coli fue la mas predominante con 113 cepas (53,6%), secundariamente se
ubican klebsiella pneumoniae con 34 (16,1%), pseudomona aeruginosa 10
(4,7%). De los 211 cultivos, 127 tienen resistencia a penicilinas, cefalosporina

y fluoroquinolonas, 35 cultivos son resistentes a fluoroquinolonas, hay 8
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cultivos resistentes a carbapenems, 3 cultivos resultaron multirresistentes.
Como se menciona en el estudio una de las bacterias que ha desarrollado
multirresistencia es la E. coli y su presencia en diferentes cultivos es alta, por
lo que su vigilancia es uno de los puntos principales en el medio hospitalario

y con mayor atencion en la UCI.
Antecedentes Nacionales:

Acosta Viera Alvaro, en una investigacion titulado: “Susceptibilidad
antimicrobiana de gérmenes aislados en pacientes adultos
hospitalizados en unidad de cuidados intensivos” (2016). ?® el objetivo
conocer la susceptibilidad antimicrobiana en pacientes criticos, este estudio
fue descriptivo transversal, se usaron los cultivos de los pacientes ingresados
a cuidados intensivos del Hospital Regional Docente de Truijillo, entre enero
del 2008 y diciembre 2013, los resultados son; se obtuvieron 394 cultivos,
predomino los gram negativos (60%) de estos pseudomona aeruginosa
18,5%, escherichia coli 16,8%, klebsiella pneumoniae 11,2%. Los gram
negativos presentaron resistencia > 60%, para ampicilina/sulbactam,
cefalosporinas, gentamicina y quinolonas, E. cloacae es resistente en 100%,
la resistencia de P. aeruginosa a carbapenem fue del 21% aproximadamente
y de K. pneumoniae 10%; aln no hay resistencia a colistina. De los gram
positivos, resalta staphylococcus aureus 13,5%; S. aureus presento
resistencia a oxacilina y quinolonas, hasta un 100%, y la creciente resistencia
a gentamicina, eritromicina y clindamicina. Todo los gram positivos aln son
sensibles a vancomicina y linezolid. En conclusién, hay gran resistencia de los
gérmenes aislados y va aumentando con el tiempo. Puntos a tener en cuenta

en esta investigacion.

2.2. BASE TEORICA

Resistencia bacteriana
El descubrimiento de la penicilina en 1928 fue uno de los méas grandes logros

de lucha contra diferentes bacterias, lo que favorecid el desarrollo de la
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industria farmacéutica, a los pocos afios las bacterias desarrollaron
mecanismos de resistencia, reportdndose por primera vez cepas de
staphylococcus aureus resistentes a penicilina. 7

La resistencia antibiética es definida como la capacidad de resistencia que ha
adquirido la bacteria frente a un determinado antibiético al cual era
inicialmente sensible, ya sea disminuyendo la accion del antibiotico o

necesitando mayores concentraciones del antibiético en el sitio de accién.
27,28)

Tipos de resistencia
Existen mecanismos genéticos hereditarios o adquiridos, estos se manifiestan

bioguimicamente y se expresan a nivel biolégico o bioquimico.

Resistencia heredada

Son formas especificas de las bacterias, dada genéticamente e incluso antes
del uso de los antibiéticos, 0 a su exposicién, no depende de la dosis del
antibiotico, las bacterias que generan antibiéticos son por naturaleza
resistentes, ademas las bacterias de la misma especie desarrollan resistencia

a una familia determinada de antibiéticos. & 29)

Resistencia adquirida

La resistencia bacteriana se origina por dos mecanismos: mutaciones
(cambios en el DNA) y por integraciéon de material genético (plasmidos,
transposones, integrones). Las mutaciones se transmiten en forma vertical de
padres a hijos a diferencia del pase de genes dada por los plasmidos,
integrones y transposones en forma horizontalmente, no solo en una misma
especie, sino a otras especies, originando resistencia a los antibiéticos. Los
transposones son pequefas cantidades de ADN en forma de cromosomas o
plasmidos y cuando la informacion genética es tomada por toda una bacteria

se le denomina integrén. (28 -30)
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Otras definiciones

Resistencia relativa: Las bacterias con resistencia necesitan mayor
incremento de la concentracion inhibitoria minima (CMI) conforme pasa el
tiempo, haciendo que la sensibilidad dependa de la concentracion para lograr

el efecto terapéutico. 9

Resistencia absoluta: es el aumento subito en la concentracion inhibitoria
minima (CMI) de un cultivo durante la terapia o posterior a ella. 9
Seudorresistencia: se observa la resistencia in vitro, pero gran efectividad

durante su uso en Vvivo.

Elementos de resistencia adquirida

El desarrollo y mantenimiento de genes de resistencia en las bacterias se dan
por cambios microevolutivos; mutaciones a nivel de los nucleétidos y
macroevolutivos; por afectacion de fragmentos de ADN. Los plasmidos y
transposones desplazan estos genes de resistencia. Estos pueden traslocarse
0 recombinarse entre células como las bacterias, facilitando el desarrollo y
difusién de la resistencia. Varios plasmidos y trasposones tienen integrones

que atraen diversos genes eternos desarrollando resistencia mdltiple. 9

Mecanismos de resistencia bacteriana
A través de cambios bioquimicos y moleculares. Los mas importantes son
Inactivacion del mecanismo de accidn antibiética, alteracion en el sitio de

accion del antibidtico y las barreras de permeabilidad bacteriana.

Eliminacién e inactivacion antibiotica

Hidrdlisis enzimatica: compromete a los antibidticos betalactamicos y a la
eritromicina; los betalactamicos inhiben la enzima D-alanil D-alanin
carboxipeptidasa que forman la pared bacteriana, pero las enzimas B-
lactamasa, o la mas evolucionada B-lactamasa de amplio espectro y la
eritromicina estereasa inactivan el efecto del antibiético, hay muchas enzimas

que producen hidrélisis enzimatica como lo son oxacilinasas que degradan
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oxacilinas. En bacterias como la E. coli y klebsiella pneumoniae han
desarrollado enzimas B-blactamasa de amplio espectro y son capaces de
hidrolizar cefalosporinas de tercera generacion, asi mismo sintetizan
carbapenemasas. (% 30)

Modificacion enzimética de antibidticos: se da basicamente sobre
aminoglucosidos y al cloranfenicol; para aminoglucdésidos la acetiltransferasa,
fosfatidil transferasa y adenil transferasa. Se da el bloqueo del antibiotico
sobre la formacion de proteinas (ribosomas 30S). La eritromicina esterasas,
desarrolla la hidrdlisis de lactona del antibiético inhibiendo asi a la eritromicina,
similar efecto sucede con lincosamidas y estreptograminas. El cloranfenicol
acetil transferasa (CAT), produce acetilacion de los dos grupos hidroxilo y

evita la integracion del cloranfenicol al ribosoma 50S bacteriano. 2230

Barreras de permeabilidad bacteriana

El estudio de la implicancia de la estructura bacteriana en la cinética de los
medicamentos se enfoca en aspectos como; La arquitectura de la membrana
externa, la presencia de las porinas y los componentes fisicoquimicos del
antibiotico. Los mecanismos por el cual se desarrolla resistencia bacteriana
son:

Entrada disminuida: Las bacterias cuentan con una capa lipidica externa que
limita el paso inicial de los antibiéticos, la membrana interna bacteriana puede
realizar modificaciones energéticas y por ende en los transportadores
anionicos impidiendo el ingreso de los antibidticos, ofrece resistencia a los
antibioticos hidrofobicos. Las porinas al mutar, disminuyen el paso de los
antibioticos este mecanismo se observa en E. coli y pseudomonas aeruginosa

para los antibiéticos como aminoglucdsidos y carbapenem. 29

Eflujo activo: Las bacterias desarrollan proteinas especializadas en su
membrana capaces de modificar la generacién de energia, reduciendo la
entrada y la concentracion antibidtica, incentiva la salida del antibiético, esta
forma de resistencia esta presente en antibioéticos como las tetraciclinas, las

fluoroquinolonas, cloranfenicol y antibiéticos b-lactamicos.
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Alteracion en el sitio de accion del antibiotico

En este mecanismo, las bacterias realizan modificaciones a nivel estructural,
tanto en la pared celular, a nivel de ribosomas, o de enzimas. Los principales
cambios son:

Modificaciones de enzimas que catalizan componentes de la pared como son
los proteoglicanos generan resistencia a los b-lactamicos. La modificacion de
genes que generan enzimas como la topoisomerasas Il y IV generan
resistencia contra quinolonas en gérmenes como pseudomonas aeruginosa,
escherichia coli y staphylococcus aureus. Modificaciones en aminoécidos de
algunas polimerasas generan ciertas resistencias como es el caso de la
rifampicina, subunidad 13 de la RNA polimerasas, sobre enterobacterias,
staphylococcus, N. meningitidis y H. influenzae. De igual manera la metilacion
ARN ribosomal en las unidades 30S o 50S producen resistencia a los
antibiéticos como aminoglucdsidos, lincosamidas, macrélidos y tetraciclinas,
las mutaciones en un aminoacido de la subunidad 30S generan resistencia de

antibioticos como los aminoglucdsidos. (29 30)

Principales patdgenos resistentes

Son mudltiples microorganismos los que producen infecciones en el ser
humano, y que a lo largo del tiempo han desarrollado resistencia a diferentes
farmacos, por lo cual se debe desarrollar una prevencion adecuada y un
tratamiento oportuno, que garantice la sensibilidad del agente infeccioso. Se

mencionan algunos agentes que son de importancia para la Salud Pdblica. G

Bacterias intrahospitalarias

Estas bacterias se encuentran con mayor prevalencia en el medio hospitalario
en diversas areas hospitalarias, siendo predominantes en unidades criticas
estos gérmenes como el acinetobacter baumannii y enterococcus faecalis,
existiendo grupos resistentes a vancomicina. Existen bacterias
multirresistentes, escherichia coli y klebsiella pneumoniae de origen entérico.

Es importante mencionar a las bacterias como pseudomonas aeruginosa,
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staphylococcus aureus, gérmenes que actualmente han desarrollado

multiples mecanismos de resistencia a los antibidticos actuales.
Clasificacion de las bacterias y su resistencia

Bacterias gram positivos

Son de importancia clinica los cocos: estafilococos, estreptococos (incluidos
Neumococos) y enterococos, la primera causa de infeccion por gram positivos
esta dada por staphylococcus epidermidis (estafilococo coagulasa negativo),
le siguen el staphylococcus aureus y enterococos.

Staphylococcus aureus: esta bacteria ha presentado resistencia a la
penicilina, cuentan con enzimas que inhiben la penicilina y detienen la unién
a proteinas ligadoras de penicilina (PBP). Estas enzimas, penicilinasas, se las
conoce como betalactamasas. Al poco tiempo aparecieron los S. aureus
meticilinoresistente (SARM), se da por la presencia de un gen que expresa
una proteina llamada PBP2a que evita la union de las bacterias con los
antibioticos betalactamicos. Los procesos infecciosos por staphylococcus
aureus meticilinoresistente (SAMR) estd relacionado con el ambito
hospitalario, sobre todo con procesos quirirgicos previos, vias endovenosas,

periféricas o centrales o procesos como la didlisis. @9 32.33)

Resistencia de estafilococos a las fluoroquinolonas: la resistencia esta dada
por el boqueo de dos sitios de accion; DNA girasa con los genes gyr A-B y
topoisomerasa IV por los genes par C y par E de las quinolonas, por lo tanto,
las dos enzimas contindan con los mecanismos del ciclo bacteriano. La
topoisomerasa IV es la que produce mas cambios para dar resistencia a las
bacterias, en el caso del S. aureus, la mutacion en gen par C origina una
resistencia media, si se adicionan mutaciones en el gen A y gen E la
resistencia es alta, ocurre en los SAMR hospitalarios, por lo tanto, para evitar
esta acumulacién de resistencia es necesario administrar fluoroquinolonas en
altas concentraciones, adicionalmente es conocido que la resistencia a

ciprofloxacino puede llegar hasta 90%. (30 32, 33)
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El tratamiento de procesos infeccioso por SARM en un ambiente hospitalario
con posibles factores de resistencia conocido para ciertos antibiéticos, la
recomendacion para Latinoameérica es la vancomicina, aunque a partir de los
afios 90 se ha ido reportando casos de resistencia con CIM de 8 mg/l que
posteriormente fue aumentando, en EEUU se reportd resistencia a
vancomicina con CIM mayores a 64 mg/l, esta resistencia es debida a la
incorporacion de una transposon del gen Van A. La resistencia es debida a
pocos clones presentes en un area, de los 11 clones que hay 5 se encuentran
en continente europeo y en América Latina, argentina y chile presentaron un
solo clon, el llamado clon cordobés con sensibilidad para rifampicina y
trimetoprima/sulfametoxazol. Otros antibiéticos como linezolid y daptomicina
son considerados como alternativas en algunos escenarios clinicos, ya hay
casos aislados de resistencia a linezolid sobre todo en aquellos tratamientos

largos. (32:3%)
Estreptococos

Streptococcus pneumoniae: la sensibilidad a penicilina estd en aumento y la
resistencia a cefalosporinas de 2° y 3° han aumentado, la mortalidad asociada
a este germen se ha ido incrementando en Sudamérica, la resistencia de este
germen se observa en infecciones del sistema nervioso central o infecciones
sistémicas, pero no en las infecciones via aéreas inferiores. La resistencia es
variada entre los serotipos de cada bacteria, segun la PBP modificado que
tienen, puede haber resistencia a penicilina, pero sensibles a
cefotaxima/ceftriaxona o resistencia a los dos antibidticos, hay algunas
ocasiones en donde hay resistencia a cefalosporinas y sensibilidad a
peniciina. Se ha observado resistencia  superpuesta  entre
trimetoprima/sulfametoxazol y penicilina, también para antibiéticos como
cloranfenicol, tetraciclina y eritromicina, de igual manera sucede con la familia
de los macrdlidos debido a la variedad clonal de las bacterias de este tipo. Las
bacterias que cuentan con el gen gyr Ay el gen parC proporciona resistencia

a ciprofloxacino, pero no a levofloxacino a concentraciones de 750 mg/d.
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Estreptococos betahemoliticos: pertenecen a éste grupo el streptococcus
pyogenes y es sensible a la penicilina, es resistente a la familia de los
macrolidos, asi como a las lincosamida. Para streptococcus agalactiae no se
ha demostrado resistencia, pero si incremento en la tolerancia por lo que la
penicilina solo mantiene una accion bacteriostatica pero no cuenta con efecto
bactericida. En el tratamiento empirico de meningitis neonatales por sospecha
de S. agalactiae o enterococos, es importante asociar dos antibiéticos como
son ampicilina y gentamicina; el empleo de macrolidos, azalidos o

clindamicina presenta resistencia por metilasa o eflujo. (30 32.33)

Estreptococos del grupo viridans: de importancia en pacientes
inmunosuprimidos en los que puede originar endocarditis y sepsis. el
streptococcus sanguis y streptococcus mitis tienen cierta resistencia a
penicilina (CIM = 2 mg/l), por lo que es importante asociar con gentamicina o
estreptomicina y observar si hay resistencia ya sea por enzimas que inactivan
a la gentamicina 0o a mecanismos de accion entre el ribosoma y la
estreptomicina, actualmente este grupo de bacterias sigue siendo sensible a

ceftriaxona. (32 33)
Enterococos

Dentro de este género es importante mencionar dos especies; enterococcus
faecium y enterococcus faecalis, que tienen resistencia a vancomicina, sobre
todo en Europa y los Estados Unidos. La resistencia a vancomicina esta
mediada por los genes van Ay van B que confieren la resistencia en el lugar
de donde actian los glucopéptidos. Hasta ahora la resistencia de los
glucopéptidos es menor en paises latinoamericanos comparada con los de
Estados Unidos, y aun hay sensibilidad a linezolid, tigeciclina y nitrofuranos

en caso de infecciones urinarias. 3

Resistencia por Biopeliculas. Las bacterias que producen sustancias en su
superficie pueden formar una biopelicula (exopolisacaridos, mucoproteinas,

etc.), el cual los aisla de la accion de nuestras defensas naturales, asi como
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del efecto de los antibidticos, simulando una resistencia a antibiéticos. Se ha
observado formacion de biopeliculas en infecciones como endocarditis,

osteomielitis, infecciones que tengan protésicos entre otros.
Bacterias bacilos gram negativos

Enterobacterias: Dentro de esta familia tenemos a las siguientes bacterias;
escherichia coli y proteus mirabilis causantes de infecciones urinarias,
klebsiella spp. y enterobacter spp. ocasionan neumonia, todas las
enterobacterias originan infecciones intraabdominales y bacteriemias. Las
bacterias como shigella spp, E. coli y salmonella spp., pueden producir

gastroenteritis.

Son multiples los mecanismos de resistencia a betalactamicos, ausencia en
la permeabilidad bacteriana, cambios de las PBP, presencia del eflujo y
formacién de enzimas como las betalactamasas que es uno de los mas
importantes. Los betalactamicos actlian al unirse a las PBP (transpeptidasas,
carboxipeptidasas, endopeptidasas) de la membrana celular, evitando el
desarrollo de la pared celular durante el ciclo de division celular, por lo que su
actividad bactericida se ve afectada si la bacteria se encuentra en inactiva,
situacibn que se observa en las vegetaciones cardiacas, 0 Si son
intracelulares. La permeabilidad es otro aspecto a tener en cuenta en estas
bacterias, las bacterias gram negativos poseen adicionalmente una
membrana externa que presenta porinas, los betalactamicos en su mayoria
son hidrofilos y con una tamafio inferior a los 600 daltons a diferencia de
algunos antibiéticos que son hidrofébicos como la penicilina 0 muy grandes
como oxacilina, cloxacilina, meticilina o nafcilina en cuyo caso tendran
dificultades para alcanzar su lugar de accion, las modificaciones en la
permeabilidad originada por mutaciones limitaran y generaran resistencia
bacteriana, sin olvidar el mecanismo de eflujo que expulsa hacia el exterior el

farmaco antibacteriano.(0. 32.33)
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Las Betalactamasas

Las enzimas conocidas como betalactamasas de espectro ampliado (BLEA):
actuan al rompen el puente amida del anillo betalactamico, evitando su unién
a las PBP y continte asi la formacion de la pared celular, las betalactamasas
TEM-1y TEM-2 codificado por plasmidos y transferibles a otras bacterias por
conjugacion, en la klebsiella pneumoniae se aisl6 a otra betalactamasa
conocida como SHV-1 igual transferible. Estas betalactamasas hidrolizan a
las aminopenicilinas y con frecuencia a cefalosporinas de primera generacion,
carboxipenicilinas y ureidopenicilinas, por este amplio espectro de hidrolisis
se les conoci6 como betalactamasas de espectro ampliado (BLEA), pero
carecen de efecto sobre las oximinocefalosporinas de tercera y cuarta

generacion. 82 33)

Las enzimas conocidas como betalactamasas de espectro extendido (BLEE):
se inicié con la presencia de la bacteria klebsiella ozaenae resistente a
cefotaxima, en la que se encontro a la betalactamasa SHV-2, generacion mas
desarrollada de betalactamasas capaces de hidrolizar las cefalosporinas de
3° y 4° generacion, pero no carbapenems, ni a las cefamicinas. Actualmente
existen mas de 140 tipos de BLEE de la familia TEM, del tipo SHV hay mas
de 50 BLEE a nivel mundial, con efecto sobre la cefotaxima y la ceftazidima.
Para Europa del Este y Sudamérica estan las BLEE CTX-M con
aproximadamente 40 tipos. En América Latina, la K. pneumoniae produce
enzimas BLEE que fueron asilados en mas de la mitad de los cultivos de K.
pneumoniae, la resistencia comenzd con el uso masivo de ceftriaxona y
ciprofloxacino por la que fueron llamadas BLEE CTX-M. Es importante la
vigilancia  de salmonella spp., shigella spp., coli y de vibrio cholerae
productores de BLEE. Los procesos infecciosos producidos por bacterias tipo
BLEE pueden manejarse con carbapenems; la presencia de CTX-M evita el
uso de aminoglucosidos, cloranfenicol, tetraciclinas o trimetoprima/

sulfametoxazol. (32.33)
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Betalactamasas cromosOmicas amp C: Las baterias productoras de
betalactamasas Amp C se presentan en los géneros enterobacter spp.,
serratia spp, citrobacter freundii, y providencia spp. la importancia clinica
radica en los enterobacter spp., basicamente la especie E. cloacae, tienen
resistencia a cefalosporinas de tercera generacion. Las constantes
mutaciones han generado bacterias con hiperproduccion de Amp C,
generando resistencia a cefoxitina, ain hay cierta sensibilidad a tigeciclina,
aminoglucésidos o trimetoprima/sulfametoxazol, pero las mutaciones estan

originando bacterias productoras de Amp C y BLEE. (32.33)

Carbapenemasas en enterobacterias: Este tipo de resistencia en las
enterobacterias se inicio con la formacién de BLEE o Amp C junto a la falta de
porinas, se ha observado la resistencia de K. pneumoniae por la presencia de
las enzimas metalocarbapenemasas (clase B), iniciandose en Asia y
actualmente presente en Brasil. En Estados Unidos hay bacterias de K.
pneumoniae han desarrollado enzimas conocidas como carbapenemasas
(serinoenzimas clase A) denominadas Kpc, debido a esta enzima se ha dado
multirresistencia a farmacos como piperacilina/tazobactam, cefalosporinas,
las fluoroquinolonas y aminoglucosidos quedando solo como alternativas
terapéuticas a la tigeciclina y colistina. Actualmente existen las
carbapenemasa de tipo metaloenzima NDM-1 que proporcionan la
multirresistencia. Son mudltiples las modificaciones que en la klebsiella
pneumoniae; carbapenemasa (clase A), métalo-B-lactamasa (clase B) y
muchas enzimas OXA (23, 24, 48, 58, clase D), por lo que no se prefiere la
monoterapia con colistina o tigeciclina sino su asociacion para una adecuada

terapia. 2-34)

Resistencia de enterobacterias a otros antibiéticos: la resistencia a quinolonas
en los gram positivos y en los gram negativos se da por la modificacién de las
porinas. En América Latina, E. coli ha desarrollado resistencia a
fluoroquinolonas, actualmente se ha reportado otro plasmido relacionado al

gen mcr-1 el cual ha desarrollado resistencia a colistina gracias a la

26



transferencia horizontal no solo en E. coli sino también en K. pneumoniae,
este gen se ha presentado en humanos y en animales mostrando capacidad
de transferencia entre bacterias que podrian ser mas virulentas para el ser

humano. (6. 32, 33)

Resistencia de bacilos gramnegativos no fermentadores

Dentro de este género en importante mencionar a dos bacterias que son los
que mayormente origina problemas dentro del ambito hospitalario y que tienen
alta resistencia; acinetobacter spp. que es inmovil, poca adherencia, escasas
exotoxinas y poca agresividad a diferencia de pseudomonas aeruginosa que
es muy movil, gran produccion de exotoxinas citotoxicas, tiene buena
adherencia y forma biopeliculas. Acinetobacter spp. es colonizadora, P.
aeruginosa es patogena, ambas especies tienen pocas necesidades

energéticas para vivir y resisten a medios muy hostiles. (2. 33)

Acinetobacter spp.: En esta bacteria existen mas de 20 subtipos de especies
y de importancia clinica por su mayor presencia intrahospitalaria,
acinetobacter baumannii-calcoaceticus que ha desarrollado gran resistencia
por multiples mecanismos, modificaciones en la permeabilidad de la
membrana externa de la bacteria, por eflujo, por produccién de
betalactamasas, y alteracion de las proteinas de acople a los antibioticos
como la penicilina, mecanismos adquiridos por evolucién o integrados a la

bacteria por integrones, transposones y plasmidos. (32 33 35)
Grupo acinetobacter baumannii y calcoaceticus

Resistencia antibidética a los Dbetalactamicos: debida a enzimas
betalactamasas, algunas ligadas al subgrupo de enzimas Amp C, o las
betalactamasas conocidas como BLEA, con variantes TEM-1 y SHV-1 vy las
BLEE, relacionadas con sus variantes TEM, SHV o CTX-M y ultimamente las
BLEE con sus variantes PER-1 y VEB-1; actian sobre las cefalosporinasa
cromosOmica que origina resistencia antibiotica para aminopenicilinas,

piperacilina-tazobactam, ticarcilina-clavulanato, cefalosporinas en general y
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los monobactames, también se han observado betalactamasas del grupo OXA
clase D y las del grupo ARI, que tienen el tipo OXA, ambas se codifican por
integrones y se describen dos metalobetalactamasas que son los grupos IMP
y VIM. A estos mecanismos se suma la alteraciéon del transporte de los
antibiéticos por la reduccion de porinas que facilitan el transporte del

antibiético limitando su union con las PBP. (32.33,39)

En un estudio realizado en Colombia sobre la resistencia a los antibiéticos por
acinetobacter baumannii se pudo observar 5 biotipos de esta bacteria, se pudo
encontrar que la mayoria de biotipos presenta resistencia antibidtica y
mantiene aun sensibilidad a tigeciclina y sulperazona en alguno de ellos,
algunos biotipos presentaron panresistencia existiendo correlacion con la

presencia de B-lactamasas tipo OXA. (33,35, 36)

Resistencia a otros antibacterianos: Presentan alta resistencia a
fluoroquinolonas, estas bacterias han desarrollado mutaciones dobles gyr A,
par C o incluso mutaciones triples y cuentan también con el mecanismo del
eflujo. Para Latinoamérica se ha visto alta resistencia a los aminoglucosidos
por la presencia de adenilantes, acetilantes y fosforilantes, estos gérmenes
tienen resistencia marcada a trimetoprima/sulfametoxazol, macrélidos,

tetraciclinas clasicas, nitrofuranos, entre otros antibioticos.
Manejo antibiético para acinetobacter baumannii-calcoaceticus

Sulbactam: este antibiético tiene la capacidad de bloquear las PBP2 y 3, su
asociacion con aminopenicilinas ha teniendo efecto en algunos lugares de
Latinoamérica y ha perdido en otras, también se esta usando la combinacion

con carbapenems con sulbactam (8 mg/l) con buenos resultados. (2 33, 35)

Colistina y polimixina B: El complejo ABC tienen una sensibilidad de 95 % con
el uso de estos antibiéticos y su efectividad es mayor en procesos infecciosos
que abarca las vias urinarias, la piel y tejidos blandas, infecciones
intraabdominales y del SNC, asi como las bacteriemias. También se han

usado con buena experiencia la combinacion de rifampicina e imipenem y
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hasta ahora muestran buena sensibilidad a la tigeciclina con CIM de < 1 mg/I,
aunque un tratamiento prolongado podria generar resistencia por un

mecanismo de eflujo. (233,35

Pseudomona aeruginosa: Este es una de las bacterias que ha desarrollado
mayor patogenicidad y panresistencia con mdultiples mecanismos de
resistencia como una dificultad en el acceso a las PBP, esta bacteria codifica
una porina Opr D2 que limita el paso de imipenem, también es un super
productor de Amp C, generando una gran resistencia y una mayor cantidad
de CIM con respecto a meropenem. Esta bacteria genera enzimas BLEA o
BLEE, presenta los tipos TEM o SHV, como las BLEE de tipo CTX-M y segun
el area geogréfica puede haber variantes como PER-1 en Europa y PER-2 en
Argentina, también hay enzimas BLEE poco frecuentes, conocidas como
GES, VEB, IBC. Cuenta también con BLEA de clase D conocidas como PS-
1 a PS-4 que tienen actividad sobre penicilinicos, pero no a las cefalosporinas,
aztreonam o carbapenems, también cuentan con las BLEA tipo OXA, como el
OXA -31, que pueden actuar como BLEE e hidrolizar a cefalosporinas y
aztreonam. La importancia de pseudomona aeruginosa es la presencia de
carbapenemasas conocidas como metalocarbapenemasas que actlan
hidrolizando a la familia de los carbapenems y a las cefalosporinas, a esto se
suma la poca permeabilidad y el eflujo como mecanismo de resistencia a
aminoglucésidos, para las fluoroquinolonas la presencia de alteraciones en
los genes y sistemas de eflujo, alin hay sensibilidad a colistina en un 95 % de
gérmenes aislados. Uno de los mayores problemas es la panresistencia y la

polimixinas es poco efectiva cuando se trata de infecciones nosocomiales. 32
33, 34)

Situacion mundial de la resistencia bacteriana
La farmacorresistencia antibiética es una preocupacion a nivel mundial y
genera en el paciente un problema de incertidumbre en cuanto a su prondstico

clinico, incrementando las tasas de mortalidad y gastos en salud.
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La klebsiella pneumoniae ha mostrado resistencia a los antibidticos
carbapenémicos a nivel mundial, genera infecciones intrahospitalarias de
importancia clinica; sepsis generalizada, neumonia, sepsis neonatal, sobre
todo en los pacientes criticos. Este incremento en la resistencia antibiotica
para los carbapenems muestra ineficacia en méas de la mitad de pacientes a
quienes se administra. La escherichia coli principal causante de infecciones
urinarias ha demostrado resistencia a nivel mundial, los antibioticos como las
fluoroquinolonas son ineficaces en mas del 50% de pacientes. Actualmente
muchos paises han demostrado fracasos en el abordaje de neisseria gonorrea
con las cefalosporinas de 3° generacion. Staphylococcus aureus presenta
resistencia generalizada al tratamiento con farmacos de primera linea. Las
enterobacterias ineficaces a los carbapenems, han desarrollado formas de
resistir a la accion de la colistina en diferentes paises, por lo que su manejo

se hace dificil e incluso intratable. @

En el Perd se muestra algunos casos de predominio de resistencia a los
antibidticos comparados con otros paises de Latinoamérica; S. pneumoniae
mantiene baja resistencia a ceftriaxona. E. coli intrahospitalario es mas
resistente a quinolonas y cefalosporinas de tercera generacion en relaciéon a
otros estados, pero menor resistencia a piperacilina/tazobactam vy
carbapenems. Esta misma situacion se da para K. pneumoniae, pero tiene
baja producciébn de carbapenemasas. Hay predominio de S. aureus
meticilinoresistente intrahospitalario a diferencia de otros paises y menor
sensibilidad a ciprofloxacino, clindamicina y gentamicina. Para P. aeruginosa
témenos elevada resistencia antibiotica comparada con otros paises en

cuales se realizaron diferentes estudios. 37

Prevencion de la resistencia bacteriana

Se enfoca en tres aspectos basicos como son la vigilancia epidemiolégica, la
utilizacion racionada de los medicamentos como los antibiéticos y el manejo
de las infecciones intrahospitalarias; cada una de estas acciones tiene

acciones concretas orientadas hacia el mismo fin, la vigilancia nos informa
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sobre la frecuencia, magnitud, tipo de infeccion, por sitio, con un trabajo
conjunto con el laboratorio microbiologico logrando la identificacion de la flora
hospitalaria teniendo presente la trilogia frotis, cultivo y antibiograma. En
cuanto al uso racional de antibioticos, al momento de instaurar un tratamiento
se necesitan estrategia para lograr el manejé empirica adecuado sin llegar al
uso indiscriminado de los antibitticos, por ello es necesaria la vigilancia
bacteriana usual para que la administracion empirica de antimicrobianos sea
propicia y haya una minima necesidad de terapia de combinacién de amplio
espectro. La instauracion de este tipo de politicas puede reducir
potencialmente la aparicién de patdégenos resistentes a multiples farmacos.
En las unidades criticas el tratamiento empirico inicial reduce la mortalidad,
pero el uso prolongado e irracional de los antimicrobianos, genera resistencia
a multiples farmacos, por ello el uso racional de los antimicrobianos incluyen
evitar tratamiento de la colonizacion escalada, hacer un seguimiento de los
niveles séricos de antimicrobianos durante el tratamiento y el uso de
marcadores bioldgicos. El objetivo principal de los programas de gestion de
antibiéticos es; la adecuada prescripcion antibiética; la identificacion temprana
y prevencion de la invasién cruzada por microorganismos resistentes a
multiples farmacos (MDRO) y la eliminacion de depdsitos. La prevencion de
infecciones hospitalarias va desde lavado de manos hasta el correcto uso de
los distintitos equipos de bioseguridad, seguir las normas de aislamiento en
los pacientes inmunocomprometidos y teniendo en cuenta normas de

desinfeccion del ambiente hospitalario. (30 38 -40)

Los antibiéticos y su clasificacion

Son compuestos quimicos sintetizados por diversas especies de
microorganismos o producidos en laboratorios, inhibiendo su crecimiento o
que propician su muerte, pueden ser bacteriostaticos (inhiben su
multiplicacion) o bactericidas (promueven su destruccién). Las formas de

accion en las bacterias pude ser; limitar la formacion de la pared celular, dafio
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en la permeabilidad de la membrana bacteriana, detener la formacion de

proteinas y acidos nucleicos. 142
Clasificacion seguin su composicion quimica

Betalactamicos: Su accién radica principalmente en detener la formacion de
la pared bacteriana, pertenecen a este grupo los siguientes antibioticos:
Penicilinas; penicilinas naturales G y V, penicilinas resistentes como la
oxacilina, dicloxacilina o la meticilina, las aminopenicilinas que agrupan a la
ampicilina y amoxicilina, las carboxipenicilinas dentro estas contamos con la
carbenicilina y ticarcilina, las ureidopenicilinas que contienen a la piperacilina.
Cefalosporinas; que han evolucionado desde la primera generacion hasta la
de cuarta generacion; los monobactamicos como aztreonam; carbapenems
como el imipenem, meropenem, ertapenem, doripenem; y los inhibidores de
las betalactamasas dentro de ellos el &cido clavulanico, sulbactam y

tazobactam. 1. 42)

Macrdlidos: Actian ligandose a la subunidad 50S del ARN ribosémico,
deteniendo asi las reacciones de transpeptidacion y traslocacion, podemos
mencionar a los siguientes macrélidos: antiguos macrolidos que incluyen a la
eritromicina, gleandomicina, espiramicina; los nuevos macrélidos, dentro de
ellos destacan la claritromicina, azitromicina, entre otros; cetélidos con el

telitromicina.

Aminoglucésidos: Estos antibidticos se adhieren de forma permanente a la
subunidad 30S ribosomal, bloqueando la sintesis proteica en la bacteria. Los
mas importantes son: 1° generacion tenemos a la estreptomicina, las
dehidroestreptomicina, la neomicina y la kanamicina como los mas usados y
los de 2° generacion dentro de ellos destacan; la gentamicina, amikacina,

tobramicina y la espectinomicina.

Quinolonas: Tienen accion bactericida y bloquean el ADN girasa evitando la

division celular, las antiguas quinolonas son el acido nalidixico, acido
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piromidico entre otros. Las quinolonas actuales abarcan antibidticos como

ciprofloxacino, norfloxacina y el levofloxacino como los méas usados.

Sulfonamidas: Tienen accién bacteriostética, detienen el crecimiento de la
bacteria al interferir la produccion de acido félico bacteriano. Se conocen los
de eliminacion rapida como el sulfisoxazol y de eliminacion media al

sulfametoxazol y la sulfadiazina.

Trimetoprima: Su mecanismo se basa en inhibir a la enzima dihidrofolato
reductasa, interfiere en el acido félico, este proceso detiene la produccién de

pirimidina en la célula bacteriana evitando asi su proliferacion.

Glucopéptidos: Su mecanismo se ejerce sobre la pared de la bacteria, los

representantes de esta familia son la vancomicina y la teicoplanina.

Otros antibidticos: Fenicoles; como el cloranfenicol y tianfenicol. Nitroimidazol;
como el metronidazol. Azucares complejos; como lincomicina, clindamicina.
Nitrofurantoina. Los Polimixinas; dentro de ellos se encuentra la polimixina B.
Colistin o polimixina E. otros de importancia son los oxazolidinonas: dentro de
ellos se encuentra el linezolid y el eperezolid. Los lipopeptidos; como la

daptomicina y las rifamicinas; como la rifampicina.

El Antibiograma

Es una prueba de estudio microbiol6gico donde se reportan la susceptibilidad
a los antibiéticos de un germen determinado, este estudio se realiza en los
cultivos provenientes de diversas partes del cuerpo humano como: fluidos
corporales estériles o infectados por bacterias en el cual no se conoce la
sensibilidad a determinado antibiético. Estos métodos son estandarizados a
nivel internacional por el National Commite for Clinical Laboratory Standards
(NCCLS). Existen numeros métodos para realizar esta prueba, pero el de
recomendacion internacional o gold standard es el de dilucion en placa o en
caldo, sus resultados se expresan en concentracion inhibitoria minima (MIC).
El método mas usado es el de discos de papel que cuentan con determinados

antibioticos, se evalla el tamafno del halo, el crecimiento bacteriano deberia
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ser inhibido por la accion del antibidtico de esta manera la sensibilidad se
evalla por el diametro de inhibiciobn del crecimiento cuya lectura viene

estandarizada. ¢9

Cultivos bacterianos

El cuerpo humano contiene una diversidad de bacterias en las diferentes
aéreas corporales conocido como flora residente, el cual puede originar
infecciones si varia su equilibrio o su lugar de residencia habitual; el medio
ambiente que nos rodea y mas el hospitalario, tiene microrganismos
patbgenos que en condiciones favorables ingresan a nuestro organismo y
producen diversos procesos infecciosos de gran severidad, es por ello
necesario que frente a un proceso infeccioso se debe proceder a identificar el
germen causante mediante técnicas de identificacibn que van desde el
proceso de toma de muestra del lugar de sospecha, el cultivo en medios
especiales y la identificacién del agente microbioldgico, las muestras para el

cultivo pueden proceder de cualquier parte del cuerpo humano. “3

Hemocultivos: es la extraccion seriada de muestras de sangre para su estudio
y cultivo buscando aislar un microorganismo patdgeno, es importante conocer
el tipo de bacteriemia que se sospecha pudiendo ser transitoria; manipulacion
de tejidos infectados, cirugias en areas contaminadas, meningitis, neumonia,
pielonefritis, entre otras. Intermitente; en fiebres de origen desconocido,

abscesos, brucelosis, etc. Y continua; focos endovasculares, bacteriemia. 44

Urocultivos: es el estudio microbiolégico de una muestra de orina para
identificar microorganismos que puedan causar infecciones en las vias
urinarias, el cultivo de orina debera reportar la presencia de 100000 UFC
(unidades formadoras de colonia), en condiciones normales la orina es estéril

por lo que su recoleccion debe ser la mas aséptica posible. 44

Cultivo de secrecion bronquial: es el cultivo de una muestra biol6gica tomada
de la via area inferior, pero su obtencién es dificil por la facilidad de

contaminacion de la muestra, dificultad en la determinacion del agente
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infeccioso e incluso el tratamiento es un reto. La flora normal en la via aérea
es abundante y variada en su mayoria cocos gram positivos, pero en
pacientes hospitalizados predomina los bacilos gram negativos sobre todo en
areas criticas. La obtencion de la muestra se puede dar por aspirado traqueal,
cepillo envainado y lavado bronqueo alveolar. En el aspirado traqueal la
muestra bronquial se obtiene en un envase estéril colocado como trampa en
el aspirador y se maneja como esputo, la técnica en todo momento debe ser

aséptica. 49

Cultivo de punta de catéter: procedimiento por el cual se identifican y se aislan
en cultivos microrganismos de la superficie distal del catéter venoso central,
para este procedimiento se utilizan diversos métodos; en el método con
remocién semicuantitativo se considera positivo un cultivo si se identifican
mas de 15 UFC/placa. Se envia al laboratorio de 4 a 5 cm del catéter distal

cortado en un frasco estéril. 4%

2.3. MARCO CONCEPTUAL

Resistencia bacteriana: capacidad de resistencia que ha adquirido las
bacterias frente a un antibidtico al cual era inicialmente sensible,
disminuyendo la accién del antibiético o0 necesitando mayores

concentraciones. @7

Mecanismos de resistencia: son cambios bioquimicos y moleculares,
naturales o adquiridos, por el cual las bacterias generan formas de resistencia

antibidtica. @9

Clasificacion de las bacterias: forma de ordenar a las bacterias segun sus

caracteristicas fisicoquimicas, estructurales y de importancia clinica. %

Antibidticos: componente quimico generado por diferentes bacterias o
sintetizados en laboratorios que inhiben su crecimiento o propician la muerte

de las bacterias. 41
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Clasificacion de los antibi6ticos: Se da en funcion a las diversas formas por la

cual ejercen su accion y seglin su composicién quimica que tenga. “?

Antibiograma: reporte microbioldgico de la susceptibilidad de una bacteria a
los antibidticos y estan indicados en cultivos bacterianos clinicamente

relevantes. (29

Cultivos bacterianos: proceso para reproducir e identificar los agentes
microbiolégicos mediante técnicas especiales en muestras bioldgicas

procedentes de cualquier parte del cuerpo humano. “4
2.4. HIPOTESIS

2.4.1. General

Este trabajo de investigacion es de tipo descriptivo por el cual carece de

hip6tesis general.

2.4.2. Especifico

Esta investigacion es de tipo descriptivo por el cual carece de hipotesis
especifico.

2.5. VARIABLES
Variable: Resistencia bacteriana en cultivos.

Unidad de analisis: son los cultivos bacterianos.

2.6. DEFINICION OPERACIONAL DE TERMINOS

Resistencia bacteriana: son los diferentes mecanismos por el cual una

bacteria resiste la accidon de un antibiético al cual era sensible anteriormente.

Clasificacion de las bacterias: es la tipificacion de la bacteria aislada en un

cultivo segun sus caracteristicas e importancia clinica.
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Antibidticos: sustancia quimica natural o artificial que detiene o elimina a una

bacteria.

Antibiograma: es el informe de la susceptibilidad antibiotica de la bacteria

entorno a un grupo determinado de antibidticos.

Tipo de cultivo bacteriano: son los diferentes tipos de cultivo que se realizan
con la finalidad de aislar e identificar a una bacteria en una muestra biolégica

procedente de cualquier lugar del cuerpo.

37



CAPITULO Ill: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1. DISENO METODOLOGICO

Cuantitativo.

3.1.1. Tipo de investigacion

El presente trabajo de investigacion es de tipo descriptivo, transversal

retrospectivo.

O DESCRIPTIVO:

Debido a que el estudio describe caracteristicas de una variable.

o TRANSVERSAL:

El estudio se realizé en una sola medicion.

o RETROSPECTIVO:

Debido a que la informacion obtenida es de afios atras.

3.1.2. Nivel de investigacion

Por el grado de profundidad y alcance, este trabajo de investigacion es de

nivel descriptivo.

3.2. POBLACION Y MUESTRA

La poblacion esta conformada por todos los resultados de cultivos positivos,

gue provengan de los pacientes admitidos a la unidad de cuidados intensivos

del hospital Sergio Bernales de enero del 2015 a octubre 2016 tomando en

cuenta los criterios de inclusién y exclusion. Por lo tanto, no se contara con

una muestra.

Criterios de inclusion

o Todos los resultados de cultivos positivos para crecimiento bacteriano,

pertenecientes a pacientes de la Unidad de Cuidados Intensivos del

Hospital Sergio Bernales.
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Criterios de exclusioén

o Resultados con cultivos sin crecimiento.
o Resultados con cultivos no concluyentes.

o Resultados con cultivos positivos procedentes de otros servicios.

3.3. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

La informacién se extrajo con la técnica de revision de documentos,
sustentado en el libro de registro de cultivos de pacientes admitidos a la
unidad de cuidados intensivos y que cumplan con los criterios de inclusion y
exclusion, los pasos a realizados fueron: se recogio informacion en la ficha de
recoleccion de datos, que viene a ser el instrumento (anexo N° 2). El
instrumento se desarrollé a través de la revision de la base teodrica, este

instrumento fue validado por el método de juicio de expertos. (anexo N°3)

3.4. DISENO DE RECOLECCION DE DATOS

Primero: Se presenté el proyecto de investigacion a la unidad de Docencia e
Investigacion del Hospital Sergio Bernales, para la respectiva aprobacion y
posterior permiso para obtener informacién relevante y necesaria de la unidad

de microbiologia.

Segundo: Al no disponer de una respuesta oportuna por parte de las areas
respectivas pese a la entrega de los requisitos solicitados, se procedio a
solicitar el permiso al médico y jefe de la unidad de cuidados intensivos para
el acceso al libro de registro de cultivos de pacientes admitidos a la unidad de
cuidados intensivos del Hospital Sergio Bernales. La respuesta a la solicitud
fue de 48 horas.

Tercero: El tiempo promedio requerido para recolectar los datos fue de 07

dias aproximadamente.
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3.5. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

El procedimiento se realiz6 de la siguiente manera:

La informacion obtenida en las “ficha de recoleccion de datos” se ingresé al
programa de microsoft excel, a partir del cual se realizé la presentacion en
tablas y gréaficos, posteriormente se realizé el andlisis estadistico.

Durante el procesamiento de la informacion utilizamos la estadistica bésica
descriptiva, para construir frecuencias y porcentajes de la variable, se
elaboraron las tablas de frecuencia simple, segun el plan de analisis.
Posteriormente se disefiaron las graficas de los resultados mas resaltantes en

la investigacion.

3.6. ASPECTOS ETICOS

El presente trabajo de investigacion respeta los aspectos éticos de toda
investigacion y de confidencialidad. Este estudio es ético porque soélo se
recogeran datos del libro de registro de cultivos, no se manipulara a las

personas y la informacion obtenida sera de caracter confidencial.
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CAPITULO IV: ANALISIS DE RESULTADOS

4.1. RESULTADOS
TABLA N° 01
PORCENTAJE DE BACTERIAS EN CULTIVOS DE LOS PACIENTES DE
LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL SERGIO
BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Cultivos N %

Gram negativos 120 77,8
Gram positivos 35 22,2
Total 155 100

FUENTE: Elaboracién propia del autor.
GRAFICO N° 01

PORCENTAJE DE BACTERIAS EN CULTIVOS DE LOS PACIENTES DE
LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL SERGIO
BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016
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FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: Segun la tabla N° 01 y el grafico N° 01, se tienen 155
cultivos positivos en los dos afios del estudio, se puede observar mayor
prevalencia de los gérmenes gram negativos (77.8 %) dentro de todos los

cultivos aislados.
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TABLA N° 02

PORCENTAJE DE BACTERIAS GRAM NEGATIVOS EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Bacterias gram negativos 2015 - 2016
N %

Pseudomona aeuriginosa 39 32,5
Acinetobacter baumannii 29 24,2
Klebsiella pneumoniae 24 20,0
Eschericha coli 20 16,7
Enterobacter cloacae 8 6,7

Total 120 100

FUENTE: Elaboracion propia del autor.
GRAFICO N° 02

PORCENTAJE DE BACTERIAS GRAM NEGATIVOS EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016
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Pseudomona Acinetobacter Klebsiella Escherichia Enterobacter
Aeruginosa baumannii pneumoniae coli cloacae

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 02 y el grafico N° 02, se observa que en
los gérmenes gram negativos, hay mayor prevalencia de la bacteria
pseudomona aeruginosa (32.5 %) frente a las demas bacterias de este

género.
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TABLA N° 03
PORCENTAJE DE BACTERIAS GRAM POSITIVOS EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Bacterias gram positivos 2015 - 2016
N %
Staphylococcus aureus 17 47.1
Staphylococcus epidermidis 7 20.6
Staphylococcus hominis 6 17.6
Enterobacter faecalis 5 14.7
Total 35 100

FUENTE: Elaboracion propia del autor.
GRAFICO N° 03

PORCENTAJE DE BACTERIAS GRAM POSITIVOS EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 03 y grafico N° 03, se observa que del
grupo de los gérmenes gram positivos, hay mayor prevalencia de la bacteria

staphylococcus aureos (47.1 %), frente a las demas bacterias de este género.
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TABLA N° 04
TIPOS DE CULTIVOS PREDOMINTE EN LOS PACIENTES DE LA UNIDAD
DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL SERGIO BERNALES DE
ENERO 2015-OCTUBRE 2016

. . 2015 - 2016
Tipo de cultivo N %
Cultivo bronquial 81 52,3
Hemocultivo 42 27,1
Urucultivo 20 12,9
Cultivo de punta de cateter 9 5,8
Otros cultivos 3 1,9
Total 155 100

FUENTE: Elaboracion propia del autor.
GRAFICO N° 04
TIPOS DE CULTIVOS PREDOMINTE EN LOS PACIENTES DE LA UNIDAD
DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL SERGIO BERNALES DE
ENERO 2015-OCTUBRE 2016

60,0%

52,3%
50,0% '

40,0%

30,0%

L
-
e

o

2015-2016

20,0%
12,9%

10,0%

5,8%
| 1,9%
0,0% T T T T 1

Cultivo Hemocultivo Urocultivo Cultivo punta Otros cultivos
bronquial de catéter

FUENTE: Elaboracién propia del autor.
INTERPRETACION: En la tabla N° 04 y grafico N° 04 se observa que, el

cultivo de secrecion bronquial, ocupa el mayor porcentaje (52.3 %) de todos

los tipos de cultivos realizados en la unidad de cuidados intensivos.
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TABLA N° 05

TIPOS DE BACTERIAS PREDOMINTE SEGUN TIPO DE CULTIVO
REALIZADO EN LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS DEL HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-
OCTUBRE 2016

Cultivo

Tipo de bacteria cmlJJIrt?v-o CHSIrtri‘\C/)c-J b?our:tl\lj?al punta de cn?lz\?gs total v
d catéter
Pseudomona 4 3 30 2 0 39 | 25.2%
Aeruginosa
A%metobac.t_er 5 2 18 3 1 29 | 18.7%
aumannii
Klebsiella 9
pneumoniae ! 8 1 ° ! 24 |15
Escherichiacoli| 10 3 7 0 0 20 | 12.9%
Staphylococcus 0 5 8 2 1 17 | 10.3%
aureus
Enterobacter 0 4 3 1 0 8 | 5.2%
cloacae
Staphylocqc_cus 0 6 0 1 0 7 4.5%
epidermidis
Staphhylo_cc_)ccus 0 6 0 0 0 6 3.9%
ominis
Enterococcus 0 5 0 0 0 5 3.2%
faecalis
Total 20 42 81 9 3 155 (100.0%

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 05, se observa que el germen mas aislado

dentro de los cultivos mas prevalentes es pseudomona aeruginosa (25.2 %)

seguida de acinetobacter baumannii (18.7 %) ambos en cultivos bronquiales,

cabe resaltar también que el germen menos aislado es enterococcus faecalis

(3.2%), que solo se presento en los urocultivos.
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TABLA N° 06
TIPOS DE BACTERIAS PREDOMINANTE EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 201

: . 2015 - 2016
Tipo de bacteria N %

Pseudomona aeruginosa 39 25,2
Acinetobacter baumannii 29 18,7
Klebsiella pneumoniae 24 15,5
Escherichia coli 20 12,9
Staphylococcus aureus 17 10,3
Enterobacter cloacae 8 5,2
Staphylococcus epidermidis 7 4,5
Staphylococcus homonis 6 3,9
Enterococcus faecalis 5 3,2

Total 155 100

FUENTE: Elaboracion propia del autor.
GRAFICO N° 05
TIPOS DE BACTERIAS PREDOMINANTE EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016
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FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 06 y el grafico N° 05, se observa que
pseudomona aeruginosa es la bacteria con mayor prevalencia en los cultivos

(25.2 %) y la bacteria de menor prevalencia es enterococcus faecalis (3.2 %).
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TABLA N° 07
PREVALENCIA BACTERIANA PARA GRAM NEGATIVOS EN CULTIVOS
DE LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

. . 2015 2016
Tipo de bacteria N % N %

Pseudomona aeruginosa 24 32,4 15 30,6
Acinetobacter baumannii 18 24,3 11 18,7
Klebsiella pneumoniae 16 21,6 8 15,5
Escherichia coli 13 17,6 7 12,9
Enterobacter cloacae 2 2,7 6 5,2

Total 73 100 47 100

FUENTE: Elaboracion propia del autor
GRAFICO N° 06
PREVALENCIA BACTERIANA PARA GRAM NEGATIVOS EN CULTIVOS
DE LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016
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FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 07 y el grafico N° 06, podemos observar
una tendencia decreciente para algunos los gérmenes gram negativos en los
dos afios de estudio, asi mismo hay un incremento en la presencia de la

bacteria enterobacter cloacae de 2.7 % a 12.2 %.
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TABLA N° 08

PREVALENCIA BACTERIANA PARA GRAM POSITIVOS EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

_ _ 2015 2016
Tipo de bacteria N % N %
Staphylococcus aureus 9 60,0 7 35,0
Staphylococcus epidermidis 1 6,7 6 30,0
Staphylococcus hominis 3 20,0 3 15,5
Enterococcus faecalis 2 13,3 3 12,9
Total 15 100 19 100

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

GRAFICO N° 07

PREVALENCIA BACTERIANA PARA GRAM POSITIVOS EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016
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FUENTE: Elaboracién propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 08 y el grafico N° 07, dentro de los gram
positivos, hay una tendencia decreciente para la bacteria staphylococcus

aureus de 60.0 % a 35.0 %, hay un incremento marcado para la bacteria

staphylococcus epidermidis de 6.7 % a 30.0 %.
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TABLA N° 09
RESISTENCIA DE “PSEUDOMONA AERUGINOSA™ EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Pseudqmona Resistencia Total

Aeruginosa N %
Ampicilina 4 100,0% 4
Cefazolina 5 100,0% 5
Aztreonam 20 87,0% 23
Ceftazidima 6 85,7% 7
Imipenem 29 82,9% 35
Meropenem 17 77,3% 22
Ciprofloxacino 29 76,3% 38
Levofloxacino 3 75,0% 4
Piperacilina tazobactam | 10 71,4% 14
Cefepima 25 67,6% 37
Gentamicina 24 66,7% 36
Amikacina 13 35,1% 37
Colistina 2 15,4% 13

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 09, se resalta la resistencia de la bacteria
pseudomona aeruginosa a los siguientes antibiéticos, en el caso de la
ampicilina y cefazolina se observa una resistencia de 100 %, de igual manera
hay alta resistencia para ceftazidima 85.7 %, imipenem 82,9 % y meropenem
77.3 %. EN los dos afios se han reportado 2 cultivos con resistencia a colistina

que representa en 15.4 %.
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TABLA N° 10
RESISTENCIA DE “ACINETOBACTER BAUMANNII” EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Acinetobacter Resistencia
Baumannii n % Total

Ceftriaxona 18 90,0% 20
Aztreonam 9 90,0% 10
Ciprofloxacino 21 75,0% 28
Cefepima 18 75,0% 24
Trimetoprima

sulfametoxazol 15 71,4% 21
Imipenem 19 67,9% 28
Gentamicina 18 64,3% 28
Ceftazidima 8 61,5% 13
Ampicilina sulbactam 8 61,5% 13
Levofloxacino 3 50,0% 6
Piperacilina tazobactam | 4 50,0% 8
Tobramicina 1 33,3% 3
Colistina 0 0,0% 11

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 10, podemos observar la resistencia que
presenta la bacteria acinetobacter baumannii a determinados antibioticos,
estos son ceftriaxona y aztreonam cuyas tasas de resistencia son del 90 %,
para cefepima y ciprofloxacino el 75%, para imipenem 67,9 % y para
piperacilina tazobactam 50 % de resistencia. No se observo resistencia a

colistina.
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TABLA N° 11
RESISTENCIA DE “KLEBSIELLA PNEUMONIAE” EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015 -OCTUBRE 2016

Klebsiella Pneumoniae N Remste(yr;ma Total
Ceftazidima 6 100,0% 6
Ampicilina 22 100,0% 22
Trimetoprima 18 85.7% 21
Sulfametoxazol

Cefazolina 17 85,0% 20
Nitrofurantoina 5 83,3% 6
Ceftriaxona 19 82,6% 23
Aztreonam 14 82,4% 17
Cefepima 16 80,0% 20
Ampicilina sulbactam 14 77,8% 18
Gentamicina 17 70,8% 24
Ciprofloxacino 13 61,9% 21
Meropenem 6 35,3% 17
Imipenem 6 26,1% 23
Amikacina 4 16,7% 24
Ertapenem 1 7,1% 14

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 11, podemos observar la resistencia de la
bacteria klebsiella pneumoniae a los siguientes antibioticos, para ceftazidima
y ampicilina las tasas de resistencia son del 100 %, para cefazolina 85.0 %,
ceftriaxona 82.6 %, cefepima 80.0%, se aprecia también alta resistencia a
trimetoprima sulfametoxazol 85.7 % y nitrofurantoina 83.3 %, hay baja

resistencia a carbapenems.
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TABLA N° 12
RESISTENCIA DE “ESCHERICHIA COLI” EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015- OCTUBRE 2016

Escherichia Coli N Remster(‘:/g:la Total
Levofloxacino 2 100,0% 2
Ampicilina 16 100,0% 16
Trimetoprima 13 100,0% 13
Sulfametoxazol
Ampicilina sulbactam | 13 92,9% 14
Aztreonam 7 87,5% 8
Ciprofloxacino 13 81,3% 16
Ceftriaxona 13 81,3% 16
Cefazolina 12 80,0% 15
Cefepima 10 76,9% 13
Ceftazidima 6 75,0% 8
Gentamicina 11 57,9% 19
Tobramicina 2 50,0% 4
Meropenem 2 18,2% 11
Amikacina 3 15,0% 20
Nitrofurantoina 1 14,3% 7
Ertapenem 2 11,8% 17
Imipenem 2 11,1% 18

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 12, podemos observar la resistencia de la
bacteria  escherichia  coli, para  ampicilina, levofloxacino vy
trimetoprima/sulfametoxazol, resistencia del 100 %; se aprecia resistencias
para cefalosporinas que van desde 75.0 % hasta 81.3 %, se han reportado
casos de resistencia a carbapenems (imipenem, ertapenem y meropenem)
gue van desde 11.1 % hasta 18.2 %.
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TABLA N° 13
RESISTENCIA DE “ENTEROBACTER CLOACAE” EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Enterobacter Resistencia
Cloacae n % Total

Ceftriaxona 8 100,0% 8
Cefazolina 3 100,0% 3
Aztreonam 7 87,5% 8
Trimetoprima 5 71.4% 7
Sulfametoxazol

Gentamicina 5 62,5% 8
Ciprofloxacino 3 60,0% 5
Cefepima 2 25,0% 8
Meropenem 1 14,3% 7
Amikacina 0 0,0% 8
Ertapenem 0 0,0% 7
Imipenem 0 0,0% 8

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 13, podemos observar la resistencia de la
bacteria enterobacter cloacae a los siguientes antibioticos, para ceftriaxona y
cefazolina hay una resistencia de 100 %, aztreonam 87.5 % Yy trimetoprima/
sulfametoxazol 71.4 %, no se aprecia resistencia a carbapenems ni

amikacina.
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TABLA N° 14
RESISTENCIA DE “STAPHYLOCOCCUS AUREUS” EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Staphylococcus Resistencia Total
Aureus
n %

Ciprofloxacino 16 100,0% 16
Levofloxacino 8 100,0% 8
Oxacilina 10 100,0% 10
Eritromicina 14 100,0% 14
Clindamicina 14 100,0% 14
Bencilpenicilina 14 100,0% 14
Gentamicina 13 81,3% 16
Trimetoprima

Sulfametoxazol 1 6,3% 16
Vancomicina 0 0,0% 16
Tetraciclina 0 0,0% 16
Rifampicina 0 0,0% 15

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 14, podemos observar la resistencia de la
bacteria staphylococcus aureus a los siguientes antibidticos; para
ciprofloxacino, levofloxacino, oxacilina, eritromicina, clindamicina,
bencilpenicilina; se observa una resistencia de 100 %. No se reporta

resistencia a vancomicina, tetraciclina y rifampicina.
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TABLA N° 15
RESISTENCIA DE “STHAPHYLOCOCCUS HOMINIS™ EN CULTIVOS DE
LOS PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL
HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

Staphylo_cqccus Resistencia Total
hominis n %
Eritromicina 5 100,0% 5
Bencilpenicilina 5 100,0% 5
Clindamicina 5 83,3% 6
Ciprofloxacino 4 80,0% 5
Levofloxacino 3 75,0% 4
Gentamicina 3 50,0% 6
Rifampicina 2 50,0% 4
Tetraciclina 2 33,3% 6
Vancomicina 0 0,0% 4

FUENTE: Base de datos del investigador.

INTERPRETACION: En la tabla N° 15, podemos observar la resistencia de la
bacteria staphylococcus hominis a los siguientes antibidticos; para
eritromicina y bencilpenicilina hay resistencia del 100 %, clindamicina y
ciprofloxacino con 83,3 % y 80 % respectivamente. No se observa resistencia

a vancomicina.
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TABLA N° 16
RESISTENCIA DE “STAPHYLOCOCCUS EPIDERMIDIS” EN CULTIVOS
DE LOS PACIENTES INGRESADOS A LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS DEL HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-
OCTUBRE 2016

Staphylocqc_cus Resistencia Total
Epidermidis n %

Oxacilina 3 100,0% 3
Bencilpenicilina 6 85,7% 7
Gentamicina 5 83,3% 6
Clindamicina 5 83,3% 6
Ciprofloxacino 5 71,4% 7
Eritromicina 5 71,4% 7
Trimetoprima

Sulfametoxazol 4 66,7% 6
Rifampicina 2 33,3% 6
Tetraciclina 2 28,6% 7
Levofloxacino 1 16,7% 6
Vancomicina 0 0,0% 7
Linezolid 0 0,0% 3

FUENTE: Elaboracién propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 16, podemos observar la resistencia de la
bacteria staphylococcus epidermidis a los siguientes antibidticos; para
oxacilina hay resistencia del 100 %, para gentamicina y clindamicina hay 83.3

% de resistencia, no se observa resistencia frente a vancomicina o linezolid.
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RESISTENCIA DE “ENTEROCOCCUS FAECALIS” EN CULTIVOS DE LOS
PACIENTES DE LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL
SERGIO BERNALES DE ENERO 2015-OCTUBRE 2016

TABLA N° 17

Enterococcus Resistencia
Faecalis n % Total
Gentamicina 5 100,0% 5
Ciprofloxacino 5 100,0% 5
Levofloxacino 5 100,0% 5
Ampicilina 3 100,0% 3
Bencilpenicilina 3 100,0% 3
Estreptomicina 5 100,0% 5
Vancomicina 2 40,0% 5
Nitrofurantoina 0 0,0% 3

FUENTE: Elaboracion propia del autor.

INTERPRETACION: En la tabla N° 17, podemos observar la resistencia de la
bacteria enterococcus faecalis a los siguientes antibiéticos; para gentamicina,
ciprofloxacino, levofloxacino, ampicilina, bencilpenicilina y estreptomicina hay

una resistencia de 100%, a vancomicina un 40 % y no hay resistencia para

nitrofurantoina.

57




4.2. DISCUSION

El estudio muestra 155 cultivos positivos tomados del libro de registro de
cultivos de pacientes admitidos a la unidad de cuidados intensivos del Hospital
Sergio Bernales de enero del 2015 a octubre del 2016. En esta investigacion
encontramos que los gérmenes gram negativos predominan sobre los gram
positivos (tabla N°1 y grafica N°1), resultado que se asemeja mucho a los
estudios realizado por Patel DBV. Y col. 18, Sharma Ny col. 1® Ahmed NH y
col. @9 en el cual se puede observar perfiles microbiolégicos muy similares al
nuestro, de igual manera, hay mucha semejanza en cuanto a la perfil
microbiol6gico con el estudio de Acosta Viera %9 el cual se acerca mas a
nuestra realidad sanitaria; Paz Rojas y col. “9 | reportaron en el 2004 al 2006
la presencia de los mismos gérmenes patdégenos en la unidad de cuidados
intensivos del Hospital Guillermo Almenard, pero tiene diferente prevalencia,
lo cual podria indicar que la dindmica bacteria es fluctuante con los afios y que

su revision debe ser constante.

Se observa prevalencia de bacterias como pseudomona aeruginosa (25.2 %),
acinetobacter baumannii (18.7 %), Kklebsiella pneumoniae (15.5 %),
escherichia coli (12.9 %), staphylococcus aureus (10.3 %) y enterobacter
cloacae (5.2 %); gérmenes de importancia clinica en las infecciones
intrahospitalarias. Los procesos neumonicos intrahospitalarias encabezan
mayor mortalidad y se asocian a la presencia de estas bacterias, el estudio
realizado por Leon Chahua, C. y col. ®7), encontré la presencia de estos
patdogenos intrahospitalarios: acinetobacter baumannii  (15.38 %),

pseudomona aeruginosa (11.53 %) y staphylococcus aureus (3.84 %).

El cultivo de mayor predominio (tabla N° 2 y grafica N°2), es el cultivo
bronquial, gran porcentaje de los pacientes en cuidados intensivos son
portadores de tubo endotraqueal y son conectados al ventilador mecanico, la
colonizacion de bacterias origina cuadros severos de infeccion, los procesos
neumonicos relacionados a la ventilacibn mecénica ocupan un lugar

importante en la morbimortalidad de un paciente en cuidados intensivos,
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segln el estudio de Sahu MK., y col. @), refieren que los procesos infeccioso
de las vias aéreas inferiores, representan la mayor parte de todas las
infecciones, por ello es importante realizar cultivos de secrecion bronquial en

forma rutinaria para identificar al agente causal del proceso infeccioso.

Dentro de los gram negativos, la resistencia para pseudomona aeruginosa
(tabla N° 9), muestra una alta resistencia para los antibiéticos que se usan a
diario en la unidad de cuidados intensivos, elevando la mortalidad y los costos;
estos resultados concuerdan con la investigacion de Gupta R., Malik A. y
col.1® con la diferencia de que en nuestra investigacion hay presencia de
resistencia a colistina, en dos cultivos; también concuerda con el estudio de
Micek ST., Wunderink RG., y col. @Y, que menciona a la multirresistencia
como un factor presente en diferentes paises para incrementar la mortalidad
en el hospital. De igual manera la resistencia para acinetobacter baumannii
(tabla N° 10), muestra tasas de alta resistencia a diversos antibioticos en estos
afos, asi lo demuestra el estudio Dedeic- Ljubovic” y col. @2, y el estudio
Zilberberg MD., y col. @3, el cual muestra patrones de resistencia encontrando
en su mayoria A. Baumannii con multirresistencia o extensa resistencia, que
han ido desarrollandose e incrementandose con el tiempo y sobre todo en
cuidados intensivos. La resistencia para klebsiella pneumoniae (tabla N° 11),
muestra una resistencia natural para ampicilina (100 %), importante por estar
implicado en los procesos infecciosos intrahospitalarios mas frecuentes, es
productora de BLEE, en el estudio realizado por Belén Aracil Garcia y col. “8),
la resistencia para las cefalosporinas de 3 generacion se habia duplicado y la
resistencia a imipenem se incrementdé en 13 veces, estos resultados se
correlacionan con nuestro estudio. Para escherichia coli (tabla N° 12), se
muestra resistencia de 100% para los antibidéticos como ampicilina,
levofloxacino, trimetoprima sulfametoxazol, se observa altas tasas de
resistencia para cefalosporinas de 2° y 3° generacion, lo que indicaria una
mayor presencia de bacterias productoras de BLEE; en el estudio realizo por

Garcia Apac @3, la presencia de BLEE para escherichia coli fue de 76.8 % y
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en la investigacion realizada por Galvan Fiorela y col. ¥, se evidencio
elevados niveles de resistencia a fluoroquinolonas, aminoglucosidos, similar
a nuestro estudio con la diferencia de la presencia de 6 cultivos resistentes a
carbapenem, se observa que nitrofurantoina presenta baja resistencia por lo
cual es una buena opcion terapéutica a considerar. Para enterobacter cloacae
(tabla N° 13), germen de importancia por su poder patdégeno en
inmunosuprimidos y como causante de infecciones intrahospitalarias; su
resistencia se deberia a la presencia de enzimas BLEE; segun el estudio
realizado por Tato Rodriguez R. y col. 9, |a tipificacion molecular mostro la
existencia de la misma BLEE conocida como CTX-M-9, por lo que es
importante conocer los cambios genéticos implicados en la resistencia

bacteriana.

Dentro de los gram positivos, la resistencia para staphylococcus aureus (tabla
N° 14), se observa la presencia del 100 % de resistencia siendo catalogado
como un meticilino resistente (SAMR), cifras superiores a las presentadas en
la investigacion de Paz Rojas E. y col 8, cuya prevalencia fue de 95 % vy
segun el articulo presentado por Garcia Apac %), vancomicina presenta aun
buena accion en Latinoamérica, resultado que se evidencia en nuestro
estudio, de igual manera no se muestra resistencia para tetraciclina y
rifampicina. Para staphylococcus hominis y staphylococcus epidermidis (tabla
N° 15 y tabla N° 16), presentan tasas altas de resistencia a eritromicina (100
%) y oxacilina (100%) respectivamente, similar al estudio de Acosta Viera
Alvarado @9, no hay resistencia a vancomicina ni linezolid. La resistencia para
enterococcus faecalis (tabla N° 17), hay altas tasa de resistencia (100 %) para
gentamicina, ciprofloxacino, levofloxacino, ampicilina, bencilpenicilina vy
estreptomicina; los enterococos son importantes patdgenos nosocomiales
debido a su multirresistencia intrinseca, incluyendo a las cefalosporinas, en
nuestro estudio se reporta resistencia de 2 cultivos a vancomicina, en
infecciones urinarias por este germen, segun este estudio, nitrofurantoina no

ha presentado resistencia por lo que es una opcion terapéutica a considerar.

60



CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. CONCLUSIONES

o El género gram negativo fue predominate con 77.8 %. Se
encontraron segun prevalencia del germen: pseudomona
aeruginosa 25.2 %, acinetobacter baumannii 18.7 %, klebsiella
pneumoniae 15.5 %, escherichia coli 12.9 %, staphylococcus
aureus 10.3 %, enterobacter cloacae 5.2 % como los gérmenes

mas predominantes.

o Las bacterias gram positivos durante el periodo de estudio
presentan una alta resistencia para betalactamicos como oxacilina,
macrolidos como clindamicina y eritromicina, no se encontro
resistencia para los antibiéticos como vancomicina - linezolid, a

excepcion de enterobacter faecalis para vancomicina.

o Las bacterias gram negativas destacan por su alta tasa de
resistencia a cefalosporinas, también para los antibiéticos como
carbapenems, aminoglucésidos y quinolonas, queda excluido
amikacina, que presenta resistencia baja para escherichia coli y
klebsiella pneumoniae. Hay presencia de resistencia a colistina por

parte de pseudomona aeruginosa situacion muy preocupante.
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5.2. RECOMENDACIONES

o

Realizar estudios fenotipicos y genéticos a las bacterias que
presentaron altas tasas de resistencia y asi tener un enfoque global
sobre la resistencia bacteriana en el servicio de cuidados

intensivos.

Intensificar la vigilancia microbiolégica y optimizar la guia de terapia

antibiotica empirica en el servicio de cuidados intensivos.

Realizar estudios para determinar el perfil microbiologico del
servicio de emergencia, lugar donde se inicia mayormente la

terapia empirica antibi6tica.
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A

ANEXO N° 01
OPERACIONALIZACION DE VARIABLES
RESISTENCIA BACTERIANA EN CULTIVOS DE PACIENTES EN LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS

DEL HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO DEL 2015 A OCTUBRE DEL 2016

Variable 1 Definicion Tipo de | Dimension |Indicador Técnica e
operacional variable instrumento
Resistencia | Esla presencia o no de | Cualitativa | Bacteria Pseudomona Aeruginosa
bacteriana | mecanismo de aislada Acinetobacter baumannii T:  Analisis
resistencia  de la | Escala: Klebsiella pneumoniae documental
bacteria a la accién del | Nominal Escherichia coli
agente antimicrobiano | Si Enterobacter cloacae I: Hoja de
aislado en el cultivo, | No Staphylococcus aureus registro  de
considerando el sitio Staphylococcus hominis datos del
corporal de la toma de Enterococcus faecalis
muestra segun las Staphylococcus epidermidis
recomendaciones
pertinentes, teniendo Tipo de | Hemocultivo
asimismo en cuenta los cultivo Urocultivo

resultados de los
diferentes compuestos
guimicos
administrados
considerando su
capacidad para evitar
el crecimiento
bacteriano

Cultivo de secreciones
Cultivo punta catéter
otros




€L

Variable Definicion Tipo de | Dimension |Indicador Técnica e
operacional variable instrumento
Resultado amikacina, gentamicina
de ciprofloxacino, levofloxacino

antibiograma

nitrofurantoina, tobramicina
ertapenem, imipenem
meropenem, vancomicina
linezolid, cefepima
ceftriaxona, ceftazidima
ampicilina, cefazolina
aztreonam

trimetoprima — sulfametoxazol
ampicilina sulbactam
piperacilina Tazobactam
oxacilinaeritromicina
clindamicina
bencilpenicilina

tetraciclina

rifampicina, estreptomicina
colistina, netilmicina




ANEXO N° 02
INSTRUMENTO
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

RESISTENCIA BACTERIANA EN CULTIVOS DE PACIENTES EN LA
UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS DEL HOSPITAL SERGIO BERNALES
DE ENERO DEL 2015 A OCTUBRE DEL 2016
1) Fecha de realizacion del cultivo

Ano 2015.................. Mes:

ANR0 2016..........c..e..... Mes:

2) Tipo de cultivo realizado:

Urocultivo: Hemocultivo:
Cultivo de secreciones: Cultivo punta de catéter:
Drenaje:

II. Crecimiento microbiol6gico
3) Nombre del microorganismo aislado:

Pseudomona Aeruginosa
Acinetobacter baumannii
Klebsiella pneumoniae
Escherichia coli
Enterobacter cloacae
Staphylococcus aureus
Staphylococcus hominis
Enterococcus faecalis
Staphylococcus epidermidis

O O O O O O O OO0

AN AN AN AN AN A A A
~— N N N N N N

o
©)
=
o
7]
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4) Clasificacion del microorganismo
Gram positivo............ Gram negativo.............
[ll. Farmaco-resistencia

5) Farmacorresistencia antibiotica

Amikacina () Gentamicina ()
Ciprofloxacino () Levofloxacino ()
Nitrofurantoina () Tobramicina ()
Ertapenem () Imipenem ()
Meropenem () Vancomicina ()
Linezolid () Cefepima ()
Ceftriaxona () Ceftazidima ()
Ampicilina () Cefazolina ()
Aztreonam () Oxacilina ()
Eritromicina () Clindamicina ()
Bencil penicilina () Tetraciclina ()
Rifampicina () Estreptomicina ()
Colistina () Netilmicina ()
Trimetoprima — sulfametoxazol ()
Ampicilina sulbactam ()
Piperacilina Tazobactam ()
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ANEXO N° 03

VALIDEZ DE INSTRUMENTOS-CONSULTA EXPERTOS

APRECIACION DEL EXPERTO SOBRE EL INSTRUMENTO DE MEDICION

Investigacion titulada: Resistencia bacteriana en cultivos de pacientes
ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos del
Hospital Sergio Bernales en el periodo de enero del
2015 a octubre del 2016.

\ EXPERTOS
N® | ASPECTOS A CONSIDERAR | A | B | ¢
| 'SI_NOSI NO S| NO|
1 | El instrumento tiene estructura légica | / e L |
1 | | | |
La secuencia de presentacion de items | : ! , !
2 ‘ 1
es Optima /| | / ‘ v |
3 El instrumento abarca en su totalidad el ‘
problema de investigacion ) /|
| Los items permiten medir el problema | , | | f !
4 | < S A | { |
| de investigacién / 4 | v ‘ .
Los items permiten recoger | / Vs !
5 |informacion para alcanzar los objetivos | V i
de la investigacion | ?
g |Elinstrumento abarca la variable e i V4 /4 J/ ‘,
indicador o | ‘ |

TABLA DE IDENTIFICACION DE EXPERTOS

[

APELLIDOS Y NOMBRES | FIRMADEL EXPERTO
. \ \@‘nor\ Savdael M '
ELB \/W (bisoudts C.
ic Hugo Chico #. |
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ANEXO N° 04

MATRIZ DE CONSISTENCIA
RESISTENCIA BACTERIANA EN CULTIVOS DE PACIENTES EN LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
DEL HOSPITAL SERGIO BERNALES DE ENERO DEL 2015 A OCTUBRE DEL 2016.

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS | VARIABLE | INDICADORES | METODOLOGIA
Problema general Objetivo general Hipdtesis Variable |- Tipo de | Tipo de
; Cudl es la | Describir la | general unica (VU). bacterias Investigacion
¢ general Resistencia
Resistencia resistencia bacteriana | Por ser un | bacteriana Estudio tipo
. . . -Tipo de cultivo | descriptivo,
bacteriana gue | en cultivos de los | trabajo
. transversal
: . : - realizado .
presentan los cultivos | pacientes ingresados | descriptivo retrospectivo
de pacientes |a la unidad de |carece de
ingresados a la | cuidados intensivos | hipotesis i
unidad de cuidados | del Hospital Sergio Farmacorresiste
. . ncia antibidtica
intensivos del | Bernales en el
Hospital Sergio | periodo de enero segun

Bernales de enero del
2015 a octubre del

2016 Lima -Peru?

2015 a octubre del
2016 Lima -Pert

antibiograma




