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RESUMEN 
 

Con el objeto de determinar la presencia de β-lactamasas tipo TEM en cepas clínicas 
y ambientales de Acinetobacter sp., aisladas del Instituto Autónomo Hospital 
Universitario de Los Andes (IAHULA), Mérida, estado Mérida, se estudiaron 43 
cepas, 20 correspondían a Acinetobacter baumannii y 23 a Acinetobacter RUH 1139, 
dichas cepas fueron obtenidas de pacientes recluidos en la unidad de cuidados 
intensivos de adultos y en la unidad de alto riesgo neonatal y previamente 
identificadas, tanto bioquímica como molecularmente. La susceptibilidad de las 
mismas frente a 14 β-lactámicos ensayados, se determinó mediante la prueba de 
difusión en disco. La investigación de β-lactamasas se realizó mediante la prueba de 
nitrocefina, sinergismo de doble disco, isoelectroenfoque (pI) y reacción en cadena de 
la polimerasa (PCR). Todas las cepas de A. baumannii fueron resistentes a ampicilina, 
piperacilina y cefoxitin, el 95% fué resistente a cefotetan y cefuroxime; mientras que 
los carbapenemos fueron los antimicrobianos más activos. En el caso de las cepas 
identificadas como Acinetobacter RUH 1139, el 100% mostró resistencia ante 
ampicilina y cefamicinas, mientras que la ampicilina sulbactam y los carbapenemos 
fueron los agentes antimicrobianos más activos. Por la prueba de nitrocefina y punto 
isoeléctrico, tanto en las cepas de A. baumannii como las de Acinetobacter RUH 1139 
fueron productoras de β-lactamasas. Se detectó una β-lactamasa con pI >9 en todas 
las cepas estudiadas, y una β-lactamasa con pI de 5.4 en todas las cepas de A. 
baumannii, pero no en las cepas de Acinetobacter RUH 1139. El gen que codifica 
para β-lactamasas tipo TEM fue hallado solo en las cepas de A. baumannii.  
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INTRODUCCIÓN 
 

Acinetobacter es un bacilo corto o cocobacilo gramnegativo (1,5 a 2,5 µ por 1,0 

a 1,5 µ), generalmente dispuestos en parejas.  No fermenta la glucosa y es aerobio 

estricto, inmóvil, catalasa positivo y oxidasa negativo. Crece bien en todos los medios 

de cultivo utilizados de rutina y su temperatura óptima de crecimiento es de 30 a 35ºC 

(Bergogne-Bèrèzin y cols., 1996).  

 

Originalmente este género fué incluido dentro de la familia Neisseriaceae, pero 

actualmente, se ubica en la familia Moraxellacea, incluyendo al menos 30 

genoespecies, de las cuales, sólo 18 han podido ser nombradas (Rossau y cols., 1991; 

Bergogne-Bèrèzin y Towner, 1996; Garrity y cols., 2002; Carr y cols., 2003; Nemec 

y cols., 2003). En la actualidad existe un grupo de cepas ubicadas en este género, más 

no han sido clasificadas aún dentro de una especie, entre ellas, se encuentra 

Acinetobacter cepa RUH 1139 (Salazar y cols., 2006). 

 

Las especies de Acinetobacter se encuentran ampliamente diseminadas en la 

naturaleza y muchos tipos de ambientes, siendo el agua y el suelo sus principales 

hábitats; este microorganismo se ha aislado de numerosos focos y fuentes, incluyendo 

la leche y sus derivados, aves de corral y comida congelada, además, en piel, 

conjuntiva, recto, vagina, nasofaringe, leche materna, garganta y uretra de sujetos 

sanos (El-Mohandes y cols., 1993; Fang y Madinger, 1996). La especie de 

Acinetobacter baumannii se ha encontrado involucrada en una gama de infecciones, 

pero su papel predominante es como agente causal de neumonías, particularmente, las 

que están asociadas a ventilación mecánica; dichos cuadros son difíciles de tratar 

clínicamente, debido a la resistencia que presenta esta bacteria a la mayoría de los 

agentes antimicrobianos (Douboyas y cols., 1994; Seifert y cols., 1995; Fernández, 

2000; Navarro y cols., 2001). 
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En años recientes se han incrementado las infecciones nosocomiales causadas 

por Acinetobacter sp., afectando mayormente a pacientes debilitados, hospitalizados 

en unidades de cuidados intensivos, y otros pacientes graves como los quemados, lo 

cual está probablemente relacionado al incremento de procedimientos terapéuticos 

invasivos, utilizados en dichas áreas, en los hospitales, durante las últimas décadas 

(Seifert y cols., 1995; Bergogne-Bèrèzin y Towner, 1996; Leturia y cols., 1997; 

Koneman y cols., 1998; Wisplinghoff y cols., 2003; Fernández, 2000; Prada, 2006; 

Salazar y cols., 2006). Numerosos reportes en la literatura médica científica han 

documentado altas tasas de resistencia antibiótica en Acinetobacter (Larson, 1984; 

Buisson y cols., 1990; Struelens y cols., 1993; Shi-Yuan y cols., 1996; Bello y cols., 

1997). La resistencia bacteriana representa una condición microbiológica 

caracterizada por la capacidad natural o adquirida, por parte de una cepa bacteriana, 

de permanecer refractaria a los efectos bactericidas o bacteriostáticos de un agente 

antimicrobiano (Bush y cols., 1995). 

 

Los primeros reportes de resistencia bacteriana a nivel mundial comienzan, 

aproximadamente, hace 40 años, con un progresivo y constante aumento en la 

actualidad, principalmente, debido al uso inadecuado e indiscriminado de la terapia 

antimicrobiana (Jackson y cols., 1998). La resistencia puede darse por la  expresión de 

genes cromosómicos, los cuales son, intrínsecos de la bacteria y/o genes 

extracromosómicos, que son adquiridos, generalmente, a través de intercambio 

genético con otras bacterias (Keith y cols., 2000). El 50% de los agentes 

antimicrobianos administrados, mundialmente, son β-lactámicos, esto se debe a su baja 

toxicidad, fuerte actividad bactericida y fácil manejo. Éstos se utilizan comúnmente, 

junto con los aminoglucósidos, en la terapéutica de las infecciones nosocomiales 

ocasionadas por bacilos gramnegativos (Livermore, 1996; Jones,  2001). 

 

Dentro del género Acinetobacter, la especie con mayor resistencia 

antimicrobiana es A. baumannii. Es frecuente encontrar resistencia combinada a los 
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β-lactámicos, aminoglucósidos y quinolonas. Los mecanismos de resistencia a los β-

lactámicos descritos en éste microorganismo   incluyen: alteración de la proteína de 

unión a la penicilina, reducción de la permeabilidad de la membrana externa, 

producción de β-lactamasas; siendo ésta última la forma más frecuente de resistencia 

adquirida y sistemas de bombeo de agentes antimicrobianos (Jackson y cols., 1998; 

Martínez, 2001).  

 

Las β-lactamasas son enzimas que hidrolizan el enlace amida del anillo β-

lactámico, destruyendo de esta forma la parte activa del antimicrobiano, dando lugar a un 

compuesto sin actividad antibacteriana (Livermore, 1995; López y López-Brea, 2000). 

 

Dado que la resistencia a los β-lactámicos puede deberse a mecanismos 

distintos a la producción de β-lactamasas, la primera aproximación para conocer la 

posible implicación de éstas en la resistencia, es la detección de la actividad de dichas 

enzimas. Diversos ensayos se han realizado para constatar la producción de las β-

lactamasas, los procedimientos más comúnmente empleados incluyen los que utilizan 

una cefalosporina cromogénica, el acidimétrico y el yodométrico; todos ellos se basan 

en la detección visual del producto final de la hidrólisis de un β-lactámico por acción 

de una β-lactamasa, mediante una reacción colorimétrica. No todos los métodos son 

útiles para la detección de dichas enzimas en cualquier bacteria. De todos ellos el más 

utilizado es el de la nitrocefina (cefalosporina cromogénica). Este método, aunque 

costoso, es sensible y permite detectar la mayoría de las β-lactamasas conocidas (Vila 

y Marco, 2002). Existen β-lactamasas con amplio espectro de acción, llamadas β-

lactamasas de espectro extendido (BLEE), entre las cuales se pueden mencionar: 

SHV (excepto SHV 1), CTX, PER y las TEM a excepción de TEM 1 y TEM 2 

(Burke, 2000; Bradford, 2001). 

 

Sato y Nakae (1991) demostraron la presencia de una alteración significativa de 

la permeabilidad en cepas de A. calcoaceticus; también encontraron que la 
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producción de β-lactamasas parece incrementar notablemente la resistencia de 

Acinetobacter sp. bajo condiciones de baja permeabilidad de la membrana externa a 

las drogas β-lactámicas. Existe una gran variedad de dichas enzimas, las cuales tienen 

la misma función, pero se diferencian en la secuencia de aminoácidos y en su afinidad 

por diferentes sustratos β-lactámicos. Estas pueden ser codificadas en el cromosoma o 

plásmidos y pueden ser del tipo constitutivo o inducible (French y cols., 1996; 

Chamber y Sande, 1996; Medeiros, 1997; Koneman y cols., 1998). La producción de 

β-lactamasas es el mecanismo de resistencia más estudiado en éste microorganismo y 

el de mayor importancia (Blechschmidt y cols., 1992; Fernández, 2000; Suárez y 

cols. 2006; Pino y cols. 2007) (Tabla 1).  

 

Tabla 1. β-lactamasas descritas en Acinetobacter baumannii. 
Clase Tipo de β-lactamasas 

A 2b: TEM-1, TEM-2, CARB-5 
 2be: PER-1 
 2f: ARI-2, AbRC-1 

B IMP-12 al IMP-4, IMP-5, IMP-11 VIM-1-2 
C ACE 1-4 

AmpC, ACT-1 
D OXA-3, 10 y OXA-20, 21, 23-27, 33, 37, 40, 49, 51, 58, 69 

Tomado de: Salazar y cols. 2006. 

 

En la actualidad se afirma que A. baumannii es resistente a la mayoría de β-

lactámicos, en especial a penicilinas y cefalosporinas, en particular, las cepas 

aisladas de pacientes que se encuentran en áreas de cuidados intensivos. Es poco 

frecuente encontrar cepas de este microorganismo con un fenotipo que presente una 

total sensibilidad a los β-lactámicos. La resistencia a ampicilina, carboxipenicilina y 

ureidopenicilinas se ha relacionado frecuentemente con la presencia de β-

lactamasas plasmídicas tipo TEM 1 o TEM 2, en cepas de A. baumannii (Vila y 

cols., 1993).  
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Durante las últimas décadas, las infecciones producidas por  Acinetobacter sp. 

han aumentado de forma progresiva, en los hospitales, tanto a nivel nacional como 

internacional (Vila y cols., 1999; Bou y cols., 2000; Spence y cols., 2002; Heritier y 

cols., 2005; Salazar y cols., 2006).  

 

El incremento de infecciones nosocomiales, causadas por cepas 

multirresistentes de dicho microorganismo,  ha originado un aumento en el estudio de 

la actividad in vitro de diversos agentes antimicrobianos contra cepas de A. 

baumannii (Shi-yuan y cols., 1996; Pandey y cols., 1998; Giarmarellos-Borboulis, 

2000). A  nivel nacional se han realizado escasos trabajos referidos al tema; sin 

embargo, son menos aún los que reportan estudios sobre sensibilidad antimicrobiana 

en otras genoespecies de Acinetobacter (Rivera y cols., 2004; Salazar y cols., 2006).  

 

El estudio publicado por Salazar y cols. (2006), reporta sobre un brote 

epidémico producido por un clon Acinetobacter cepa RUH 1139, en el Instituto 

Autónomo Hospital Universitario de los Andes (IAUHLA), Mérida; dichas cepas 

muestran fenotipos de resistencia ante ciertos antimicrobianos incluyendo a los β-

lactámicos; sin embargo, no se hace referencia sobre los mecanismos que median 

dicha resistencia, en las cepas aisladas en este centro hospitalario. En lo que respecta 

a Acinetobacter cepa RUH 1139, no se encontraron estudios que describan su 

comportamiento frente a los antibióticos β-lactámicos. Por ello, con la finalidad de 

ampliar el estudio sobre la caracterización de la resistencia a β-lactámicos en cepas 

pertenecientes a 2 genoespecies de Acinetobacter, se propone detectar la presencia de 

β-lactamasas tipo TEM en cepas, de Acinetobacter sp. aisladas del Instituto 

Autónomo Hospital Universitario de los Andes (IAUHLA), Mérida, estado Mérida.  
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METODOLOGÍA 
 

 

Cepas Bacterianas: 

 
Se utilizaron 43 cepas, 20 correspondientes a la genoespecie de A. baumannii y 

23 cepas de Acinetobacter RUH 1139, dichas cepas fueron obtenidas de pacientes 

hospitalizados de la Unidad de Cuidados Intensivos de Adultos (UCI-A) y de la 

Unidad de Alto Riesgo Neonatal (UARN) del Instituto Autónomo Hospital 

Universitario de Los Andes (IAHULA), durante enero de 1998-abril de 1999 y 

previamente identificadas bioquímica y molecularmente (Salazar y cols., 2006). Las 

muestras estaban preservadas a -70ºC en caldo infusión cerebro y corazón, con 50% 

de glicerol, en el Laboratorio de Bacteriología Anaeróbica Dr. Roberto Gabaldón del 

Departamento de Microbiología de la Facultad de Farmacia y Bioanálisis de la 

Universidad de Los Andes, Mérida. 

 

Subcultivo de Cepas: 

 
Con el objeto de probar la viabilidad de los aislados, cada uno fue colocado en caldo 

infusión cerebro corazón. Luego, los mismos fueron cultivados en agar Mac Conkey y, 

porteriormente, se observó el crecimiento  bacteriano. En cada ocasión, el material fué 

incubado durante toda la noche a 35ºC. Con el fin de verificar que los cultivos 

correspondían a Acinetobacter sp., las colonias con características de no fermentador, 

fueron identificadas a nivel de género mediante el método bioquímico convencional, el 

cual incluyó: características morfológicas, tintoriales y de colonias, motilidad, prueba de 

oxidasa, oxidación de la glucosa, xilosa, fructosa, maltosa sacarosa, ornitina, arginina y 

lisina crecimiento a 37, 42 y 44ºC, respectivamente (Bouvet y Grimont, 1987). 
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Susceptibilidad Antimicrobiana: 

 
La susceptibilidad a los agentes antimicrobianos se determinó mediante la 

prueba de difusión en disco, siguiendo las recomendaciones descritas por Bauer 

y cols., 1966) y por el Instituto de Estándares Clínicos y de Laboratorios, del 

inglés: Clinical Laboratory Standard Institute (CLSI, 2006). Se preparó una 

suspensión bacteriana de la cepa en 4,5 ml de solución salina fisiológica estéril 

al 0,85%, a partir de un crecimiento de 18 horas sembrado en agar tripticasa de 

soya, ajustado al patrón de 0,5 en la escala de MacFarland, correspondiente a 

1,5x108 unidades formadoras de colonias (UFC) por mililitro. Una vez obtenida 

la turbidez respectiva, se impregnó un hisopo estéril en la suspensión restándolo 

varias veces y ejerciendo presión sobre las paredes interiores del tubo con el fin 

de eliminar el exceso de líquido. 

 

La suspensión bacteriana se diseminó uniformemente sobre la superficie 

del agar Mueller Hinton contenido en placas de Petri, dejando secar para luego 

proceder a colocar los discos de los antibióticos seleccionados: ampicilina (10 

µg), ampicilina sulbactam (20 µg), amoxicilina-acido clavulámico (30 µg), 

cefuroxima (30 µg), cefotetan (30 µg), cefoxitin (30 µg), cefotaxima (30 µg), 

ceftazidime (30 µg), cefepima (30 µg), ceftriazona (30 µg), imipenem (10 µg), 

cefoperazona (30 µg), piperacilina (30 µg), aztreonam (30 µg), todos de la marca 

comercial Beston, Dickison and company. Las placas se incubaron a 35ºC 

durante 18 horas, en aerobiosis, y luego se realizó la lectura de los halos de 

inhibición, empleando una regla milimetrada. Los resultados obtenidos se 

compararon con los diámetros de las zonas de inhibición según recomendaciones 

del CLSI (2006), y se reportaron las categorías de interpretación de acuerdo a 

los resultados obtenidos in vitro.  
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La calidad de los medios de cultivos, así como los discos de 

antibióticos empleados en el presente estudio fue comprobada empleando 

las cepas de Escherichia coli ATCC 25922 y Pseudomonas aeruginosa 

ATCC 27853.  

 

Investigación de β-lactamasas: 

 
La producción fenotípica de β-lactamasas se determinó mediante la prueba de 

nitrocefina (OXOID), punto isoeléctrico (pI) y sinergismo del doble disco; ésta última 

se utilizó para investigar la producción de BLEE, propuesta por Jalier y cols. (1988), 

siguiendo los lineamientos establecidos por CLSI (2006). Para la preparación de la 

muestra y del inóculo en la placa, se procedió igual que para la prueba de 

susceptibilidad antimicrobiana, antes descrita. Posterior, se colocó en el centro de la 

placa un disco de amoxicilina/ácido claculánico 2:1(20/10 µg), y luego a una 

distancia aproximada de 20 mm, se colocó un disco de cefotaxima, por un lado, y uno 

de ceftazidima por el otro. Una vez dispuestos los discos en la placa, éstas se 

incubaron en aerobiosis, durante 24 horas a 37ºC. La formación de un óvalo o 

disminución del crecimiento bacteriano en la zona de conversión del halo de 

inhibición de los agentes antimicrobianos empleados y el disco central de 

amoxicilina/ácido clavulánico, fue indicativo, desde el punto de vista fenotípico, de la 

presencia de BLEE. 

 

Para la detección de β-lactamasas, se utilizó la prueba de nitrocefina, la cual se 

basa en el cambio químico producido en la molécula de cefalosporina al ser 

hidrolizado el anillo β-lactámico por estas enzimas. La nitrocefina muestra un rápido 

cambio de color de amarillo a rojo cuando la prueba es positiva. Para la 

determinación β-lactamasas mediante la prueba de nitrocefina y de pI; se prepararon 

extractos crudos de β-lactamasas por sonicación (Mathew y cols., 1975), para la 

detección rápida de β-lactamasas, mediante la prueba de nitrocefina se colocaron 10 
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µl del extracto de cada muestra en su pocillo respectivo, y luego se agregaron 10 µl 

del reactivo de nitrocefina. Se consideró un resultado positivo cuando se formó una 

coloración roja en la mezcla de reacción contenida en cada pocillo como se puede 

observar en la figura 1. Por otro lado los extractos se corrieron en el gel IEF 3-9 

Phastgel, utilizando un Phastsystem (Amersham Pharmacia, Uppsala, Sweden). Los 

geles fueron revelados con nitrocefina y los pI se determinaron por comparación con 

extractos de β-lactamasas de pI conocidos. Las cepas utilizadas como controles para 

la detección de los pI se muestran en la tabla 2.  
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                    Caldo LB + Cefotaxima 8 µg.ml-1 
     
                         
 
                   Centrifugación a 4000 g x 15 min a 4ºC  
 
 
                       Lavados ( PBS 1X ) a 4ºC 
 
 
 
 
                         Sonicación 
 
 
                   Centrifugación 15000 g x 10 min a 4ºC 
  
 
                       Sobrenadante                                           Isoefectoenfoque  
 
 
 
 
Prueba de Nitrocefina (OXOID)  
                                                                                                        4 µl Sobrenadante 
                                       
                                          10 µl Nitrocefina 
                                          10 µl Sobrenadante 
 
 
 
 
Reacción Roja      Reacción Amarilla 
       ( + )                             ( - )        Gel de acrilamida 0,2% (phas gel IEF 3-9 
pharmacia) 
 
                                                                         Electroforesis 
 
                                                                  Revelado con Nitrocefina          ( (OXOID) 

 
Figura 1. Detección de puntos isoeléctricos en cepas de Acinetobacter baumannii, 

según Mathew y cols. (1975).  
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Tabla 2. Controles positivos para la detección de puntos isoeléctricos y genes de 
resistencia por PCR, en cepas de Acinetobacter sp. 

Cepa control Tipo de Enzima Punto isoeléctrico 

Salmonella sp. TEM-70 5.2 
E. coli SHV-1 7.6 

Salmonella typhimurium (470) CARB-2 5.7 
A. baumannii (661SRA) OXA-21 7.0 

A. baumannii (RYC52763) OXA-24 9.0 
A. baumannii (14F) OXA-58 7.2 

Salmonella typhimurium (2557) TEM-1, OXA-30 5.4, 7.0, >9.0 
 

Determinación de Genes de β-lactamasas por PCR: 

 
La detección de los genes de β-lactamasas tipo TEM fué llevada a cabo por 

PCR, cuyos procedimientos se describen a continuación. 

 

Crecimiento bacteriano y aislamiento del ADN genómico: 

 
Cada aislado bacteriano se cultivó en agar Luria Bertani, durante 18 - 24 h a 

35ºC. Luego, se tomó una colonia aislada y fué resuspendida en 25 µl de agua 

destilada estéril, contenida en un tubo para PCR, con el objeto de destruir  la pared 

celular por ebullición (100ºC), durante 10 minutos en un termociclador, y luego se 

centrifugó a 14 000 g, por 30 segundos (Vila y cols., 1999). 

 

Amplificación de genes de β-lactamasas tipo TEM: 

 
Por cada muestra se preparó la mezcla de reacción para la amplificación, la cual 

se desarrolló con un volumen final de 50 µl. 25 µl fueron preparados con buffer de 

PCR más MgCl2 2X (Roche), 400 mol.l-1  de dNTPs (Invitrogen), 1 mol.l-1 de los 

oligonucleótidos Tem-AMP 1: 5’-ATAAAATTCTTGAAGACGAAA-3’ y Tem-

AMP 2: 5’-GACAGTTACCAATGCTTAATCA-3 (Roche), con los cuales se 

amplificó un producto de 1080 pb (Navia y cols., 2002), 1U de Taq polimerasa 
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(Roche) y agua bidestilada estéril, y los otros 25 µl correspondieron a la muestra de 

ADN. Se incluyó un control negativo con una mezcla de todos los componentes 

anteriormente citados, excepto el ADN. Se utilizó como control positivo la cepa de 

Salmonella typhimurium (2557), productora de β-lactamasa tipo TEM (Vila y cols., 

1999).  

 

La amplificación se realizó en un termociclador  automatizado (Mini Cycler, 

MJ Research), el cual fué programado  para una temperatura de desnaturalización de 

94ºC por 1 minuto, seguido por una temperatura de unión de 55ºC por 1 minuto, y 

extensión de 72ºC por 1 minuto, durante 30 ciclos; la temperatura de extensión final 

fué de 72ºC durante 10 minutos.  

 

Electroforesis de los productos de la amplificación: 

 
Las muestras resultantes de la amplificación fueron colocadas en un gel de agarosa al 

1,5%,  el cual fué teñido con bromuro de etidio, en buffer TAE 1X, y sometido a una 

corrida electroforética a 70 Voltios, durante unos 30 minutos, aproximadamente. Para 

estimar el tamaño del fragmento de ADN resultante, se utilizó un marcador de masa 

molecular con bandas de concentración  definidas (100 pb Ladders. Invitrogen). Las 

bandas fueron detectadas por transiluminación con luz ultravioleta (UVP, INC) y 

documentados fotográficamente (Polariod Instantánea DS 34). La observación de un 

amplicón de unos 1080 pb, aproximadamente, que concuerde con el control positivo, 

se correspondió virtualmente con una β-lactamasa tipo TEM. 

 

Análisis de los Resultados: 

 
Se realizó un análisis descriptivo de los resultados obtenidos, los cuales fueron 

representados en tablas y figuras según  Jiménez (2000). 
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RESULTADOS 
 

 

En la figura 2 se muestran los patrones de resistencia en cepas de A. baumannii 

frente a los antimicrobianos ensayados, el 100% de las mismas resultó resistente a 

ampicilina, piperacilina y cefoxitin. Por su parte, el 90% de la resistencia se obtuvo 

frente a cefotetan, cefotaxima, cefoperazona y  aztreonam, el 80% de la resistencia se 

obtuvo frente amoxicilina. Ác. Clavulánico; mientras que, entre el 90% y 100% de 

sensibilidad sólo se observó frente a imipenem y meropenem, respectivamente. 

 

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Ampicilina
Piperacilina

Cefotetan
Cefoxitin

Cefuroxima
Cefotaxima

Cefoperazona
Ceftazidima

Cefepima
Aztreonam
Imipenem

Meropenem
Amox. Ac. Clavul.

Ampicilina Sulbactam

Sensible Intermedio Resistente
 

Figura 2. Susceptibilidad antimicrobiana frente a los β-lactámicos ensayados, en 20 
cepas de  Acinetobacter baumannii, aisladas de pacientes hospitalizados en el 

IAHULA. Método de Kirby y Bauer. 
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En La figura 3 se muestra la susceptibilidad antimicrobiana en 23 cepas de 

Acinetobacter RUH 1139, todas resultaron resistentes a ampicilina, cefotetan y 

cefoxitin. El 91,3% de las cepas tuvo resistencia frente a piperacilina y cefoperazona, 

sin embargo, se observa que también el  91,3% de las cepas fue sensible a imipenem 

y ceftazidima; mientras que el meropenem y la ampicilina sulbactam fueron los 

antimicrobianos ante los cuales, todas las cepas mostraron sensibilidad.  

 

0% 20% 40% 60% 80% 100%

Ampicilina

Piperacilina

Cefotetan

Cefoxitin

Cefuroxima

Cefotaxima

Cefoperazona

Ceftazidima

Cefepima

Aztreonam

Imipenem

Meropenem

Amox. Ac. Clavul.

Ampicilina Sulbactam

Sensible Intermedio Resistente
 

 
Figura 3. Susceptibilidad antimicrobiana frente a los β-lactámicos ensayados, en 23 

cepas de  Acinetobacter RUH 1139, aisladas de pacientes hospitalizados en el 
IAHULA. Método de Kirby y Bauer. 
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Con el análisis de los resultados de susceptibilidad antimicrobiana, en ambas 

especies, se obtuvieron XIV patrones o fenotipos de resistencia diferentes, seis (6) se 

observaron entre las especies de A. baumannii, siendo el fenotipo I el más 

frecuentemente hallado (50%) entre las cepas, el cual se caracterizó por presentar 

resistencia a la mayoría de los antimicrobianos β-lactámicos ensayados, a excepción 

de los carbapenemos y ampicilina sulbactam (Tabla 3). 

 
Tabla  3. Fenotipos de resistencia en cepas de Acinetobacter baumannii, aisladas de 
Ia UCI-A y de la UARN. Enero 1998-abril, 1999. 
 fenotipos 

Agentes 
antimicrobianos 

I II III IV V VI 

AM R R R R R R 
PI R R R R R R 
CF R R R R R S 
FOX R R R R R R 
CXM R R R R I R 
CTX R R R R I I 
CP R R R I R R 
CAZ I R R R S S 
FEP R S S I I S 
AZ R R R R S S 
IMP S S S S R R 
MER S S S S S S 
AMC R R R I I I 
SAM S I R R R R 
Cepas 
(%) 

10 
(50) 

4 
(20) 

2 
(10) 

2 
 (10) 

1 
 (5) 

1  
(5) 

AM: ampicilina; PI: piperacilina; CF: cefotetan; FOX: cefoxitin; CXM: cefuroxima; CTX: cefotaxima; 
CP: cefoperazona; CAZ: ceftazidima; FEP: cefepima; AZ: aztreonam; IMP: imipenem; MER: 
meropenem; AMC: amoxicilina-ác. Clavulánico. SAM: ampicilina sulbactam; R: resistente; I: 
intermedio; S: sensible. 
 

En el caso de las cepas de Acinetobacter RUH 1139, se encontraron ocho (8) 

fenotipos de resistencia, siendo el fenotipo VII el más frecuentemente observado 

(34,78%), el cual estuvo presente en todas aquellas cepas que mostraron resistencia a 

 14 



 

las aminopenicilinas, cefalosporinas de primera y segunda generación y al imipenem 

(Tabla 4). 

 

Tabla 4. Fenotipos de resistencia en cepas de Acinetobacter RUH 1139, aisladas de 
Ia UCI-A y de la UARN. Enero 1998-abril, 1999. 

 Fenotipo 
  Agentes 

Antimicrobianos 
VII VIII IX X XI XII XIII XIV 

AM R R R R R R R R 
PI R R R R R S S S 
CF R R R R R R R R 
FOX R R R R R R R R 
CXM R I R I I I I I 
CTX I S S I R S R I 
CP R R R R R R R I 
CAZ S S S S S S S R 
FEP S R S S S S S I 
AZ R I R I I R I S 
IMP S S S S S S S I 
MER S S S S S S S S 
AMC R R S R R S S S 
SAM S S S S S S S S 
Cepas 
(%) 

8 
(34,8) 

4 
(17,4) 

2 
(8,7) 

2 
(8,7) 

4 
(17,4) 

1 
(4,3) 

1 
(4,3) 

1 
(4,3) 

AM: ampicilina; PI: piperacilina; CF: cefotetan; FOX: cefoxitin; CXM: cefuroxima; CTX: cefotaxima; 
CP: cefoperazona; CAZ: ceftazidima; FEP: cefepima; AZ: aztreonam; IMP: imipenem; MER: 
meropenem; AMC: amoxicilina-ác. Clavulánico. SAM: ampicilina sulbactam; R: resistente; I: 
intermedio; S: sensible. 
 

Mediante la prueba de nitrocefina se obtuvo positividad tanto en las cepas 

pertenecientes a A. baumannii como  de Acinetobacter RUH 1139, sin embargo, 

en ninguna cepa se detectó la producción de BLEE, mediante la prueba del doble 

disco. En la tabla 5 se muestra los pI de las β-lactamasas halladas en las cepas 

clínica y ambientales de A. baumannii, cuyas cepas fueron agrupadas 

arbitrariamente en tres (3) grupos, encontrándose que el mayor porcentaje de 
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estas (65%) se ubicaron en el grupo 1, las cuales producen, al menos, tres (3) β-

lactamasas  con punto isoeléctrico de 5.4, 7.0 y >9. Además, en ninguna se 

detectó BLEE, por el método del sinergismo del doble disco.  

 

Tabla 5. Punto isoeléctrico de β-lactamasas en cepas de Acinetobacter baumannii,  
aisladas del Instituto Autónomo Hospital Universitario de los Andes. Enero 1998-
abril, 1999. 

Grupo de cepa de laboratorio 
 

Pi 

Grupo 1 5.4, 7.0, >9 

Grupo 2 5.2, 5.4, 7.0, >9 
Grupo 3 5.4, >9 

pI= punto isoeléctrico; Grupo 1: PIN 082-C1, PIN 085-B1, PIN 390-2, PIN 434-B2, PIN 596-D2, PIN 
597-1, PIN 653-A, PIN 653-B1, PIN 274-2, PIN 296-2, PIN 428-B1, PIN 682, PIN 7-HU. Grupo 2: 
PIN 341-B, PIN 404,PIN 544-B. Grupo 3: PIN 341-B, PIN 404,PIN 544-B. 
 

En la tabla 6 se muestra la caracterización de las β-lactamasas halladas en la 

cepas de Acinetobacter RUH 1139, encontrándose que el 100% de las cepas 

analizadas mostraron punto isoeléctrico >9. En este grupo de cepas no se detectó 

BLEE, ni tampoco el gen que codifica para β-lactamasas tipo TEM. 

 

Tabla 6. Punto isoeléctrico de β-lactamasas en cepas de Acinetobacter RUH 1139, 
aisladas del Instituto Autónomo Hospital Universitario de los Andes. Enero 1998-
abril, 1999. 

Grupo de cepa de laboratorio  pI 

Grupo 4 >9 

pI= punto isoeléctrico; Grupo 4: PIN 428-A, PIN 566-2, PIN-567-2, PIN 570- A2, PIN 571-2, PIN 
585, PIN 592, PIN 594-2,PIN 616-2, PIN 622, PIN 623-A, PIN 624-A, PIN 627, PIN 631, PIN 639, 
PIN 649, PIN 654-2, PIN 661-2, PIN 664-2,PIN 680, PIN 683, PIN12-SP,PIN14-SP. 
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En todas las cepas de A. baumannii se detectó el gen que codifica para β-
lactamasas tipo TEM, mediante PCR (figura 4). 
 
  1     2      3     4      5      6     7      8      9    10    11   12    13    14    15   17    18 

 
 

Figura 4. Detección del gen que codifica para la enzima TEM, mediante PCR, en 
cepas clínicas y ambientales de Acinetobacter  baumannii y Acinetobacter RUH 

1139. Línea 1: Marcador de masa molecular (100 pb) Ladder, (Invitrogen); Línea 
2: Control negativo; Línea 3 : Control positivo: (Salmonella typhimurium cepa 

2557); Línea 4: cepa PIN 082-C1; Línea 5: cepa PIN 404; Línea 6: cepa PIN 538-
A; Línea 7: cepa PIN 562; Línea 8: cepa PIN 596-D2; Línea 9: cepa PIN 597-1; 
Línea 10: cepa PIN 653-B1; Línea 11: cepa PIN 274-2; Línea 12: cepa PIN 428-
A; Línea 13: cepa PIN 566-2; Línea 14: cepa PIN 592; Línea 15: cepa PIN 622; 
Línea 16: cepa PIN 680; Línea 17: cepa PIN 12-SP; Línea 18: cepa PIN 7-HU. 
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DISCUSIÓN 
 

 

Actualmente, las infecciones nosocomiales constituyen uno de los problemas 

más importantes en la medicina moderna, considerándose a A. baumannii la especie 

de mayor incidencia clínica dentro de su género (Marco, 2001; Pedroza, 2001). La 

incidencia de A. baumannii como patógeno nosocomial ha aumentado en los últimos 

20 años, particularmente en la unidades de cuidados intensivos, donde el uso de 

antimicrobianos es mayor y el hospedador es más susceptible (Nuñez y cols., 1998; 

Pandey y cols., 1998; Marco, 2001; Salazar y cols., 2005). Este microorganismo 

puede permanecer en el ambiente gracias a su capacidad para utilizar las distintas 

fuentes de carbono y crecer ante las más críticas condiciones de pH y humedad. Tal 

capacidad, le permite a las bacterias incluidas en este género, desarrollarse fácilmente 

en las diferentes áreas hospitalarias; sin dejar de mencionar que su resistencia frente a 

los múltiples agentes antimicrobianos les permite, a su vez, favorecer a que los 

pacientes ya infectados puedan actuar como reservorios (Pinzón, 2006). 

 

En cuanto a la identificación de especies en Acinetobacter, diversos autores 

afirman que la expresión de caracteres fenotípicos puede estar afectadas por factores 

ambientales, mientras que los métodos de identificación genética suelen ser mucho 

más estables, por lo que en la actualidad es recomendable identificar las distintas 

especies de Acinetobacter  por estos últimos (Rivera y cols., 2004; Salazar y cols., 

2006; Kilic y cols., 2008). Por otro lado, es de importancia mencionar que, el 

crecimiento a 44ºC es una de las pruebas empleadas con frecuencia para la 

diferenciación de A. baumannii de otras genoespecies (Bouvet y Grimont, 1987; Chu 

y cols., 1999), sin embargo, se han reportado que cepas de Acinetobacter genoespecie 

3 han logrado desarrollarse perfectamente bajo esta temperatura (Dijkshoom y cols., 

1993; Gemer-Smidt y Tjemberg, 1993; Rivera y cols., 2004). En este estudio se 
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obtuvo que, tanto las cepas de A. baumannii como las cepas de Acinetobacter RUH 

1139, crecieron a 44ºC; lo cual permite corroborar que el crecimiento a esta 

temperatura no es característica diferencial de la especie A. baumannii (Salazar y 

cols., 2006).  

 

El uso masivo e indiscriminado de agentes antimicrobianos vienen a conformar 

uno de los factores predisponentes a infecciones bacterianas (Pedroza, 2001). Las 

infecciones causadas por cepas de A. baumannii constituyen un problema terapéutico 

difícil de tratar, debido a que, con el pasar del tiempo, las bacterias pertenecientes a 

esta especie se han vuelto, cada vez, más resistentes a la mayoría de los 

antimicrobianos empleados (Ling y cols., 1996). Por su parte, Pinzón y cols. (2006) 

reportaron que el 66,66% de las cepas de A. baumannii, sometidas a estudio, 

presentaron resistencia a todos los β-lactámicos, aminoglucósidos y fluoroquinolonas 

probados, incluyendo a las carbapenemas.  

 

Los resultados de susceptibilidad antimicrobiana aquí obtenidos muestran que 

todas las cepas de A. baumannii presentaron resistencia a ampicilina, piperacilina y 

cefoxitin. Resultados similares fueron reportados por López-Hernández y cols. 

(2001), en España. Las cefalosporinas de segunda generación, utilizadas en este 

estudio, prácticamente no presentaron actividad antimicrobiana contra este 

microorganismo; estos resultados son similares a los publicados por Pedroza y cols. 

(2001), en Caracas. En el caso de las cefalosporinas de tercera generación, la 

actividad fue poca o moderada, a excepción de ceftazidima; estos resultados se 

asemejan a los obtenidos por varios autores, tanto a nivel nacional como internacional 

(Comegna y cols., 2000; Harris y cols., 2000; Kotimopoulos y cols., 2000; Carmona y 

cols., 2003; Pinzón y cols., 2006),  

 

Se ha descrito que Acinetobacter sp. tiene resistencia natural frente a los β-

lactámicos, especialmente ante las aminopenicilinas, ya que las bacterias 
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pertenecientes a este género presentan una β-lactamasa cromosómica conocida como 

AmpC (Hood y Amyes, 1991; Domínguez y cols., 1996; Bello y cols., 1997; Suárez y 

cols., 2006; Pino y cols., 2007), la cual confiere resistencia ante penicilinas, 

cefalosporinas de primera y segunda generación, además de los inhibidores de β-

lactamasas. 

 

En cuanto a las cepas de Acinetobacter RUH 1139, se obtuvo que más del 90% 

fué resistente a ampicilina, cefotetan, cefoxitin, piperacilina y cefoperazona, por el 

contrario, un significativo porcentaje de cepas (91,3%) mostró sensibilidad a 

imipenem y ceftazidima; mientras que el meropenem y la ampicilina sulbactam 

fueron los antimicrobianos más activos (100%). En la bibliografía consultada no se 

encontró reporte alguno sobre la susceptibilidad antimicrobiana de Acinetobacter 

cepa RUH 1139. Al comparar los resultados de estas dos genoespecies, se observó 

que las cepas pertenecientes a Acinetobacter RUH 1139 mostraron mayor 

sensibilidad frente a las cefalosporinas de tercera generación, carbapenemas y 

ampicilina sulbactam que las de A. baumannii. Es importante recalcar que en diversos 

estudios se han reportados altos porcentajes de cepas resistentes de A. baumannii 

frente a distintos agentes antimicrobianos, incluyendo a todos los β-lactámicos (Bou y 

cols., 2000; Ruíz y cols., 2003; Huys y cols., 2004; Cookson, 2005), sin embargo, en 

cuanto a las otras genoespecies, son pocas las experiencias sobre resistencia 

reportada, tanto a nivel nacional como internacional, que hayan utilizado métodos 

genéticos para la identificación de la especie, y donde se aborden datos sobre la 

susceptibilidad antimicrobiana de las mismas (Nemec y cols. 2003; Rivera y cols. 

2004; Salazar y cols. 2006; Salazar y cols. 2007). 

 

Los β-lactámicos son los antimicrobianos más empleados para tratar 

infecciones causadas por bacterias gramnegativas aerobias, incluyendo A. baumannii. 

Según Prada (2006), el emplear estos agentes antimicrobianos de manera 

indiscriminada, en las últimas décadas, ha provocado el incremento en la aparición, 

 20 



 

cada vez más frecuente, de cepas alarmantemente resistente, sobre todo en las 

unidades de cuidados intensivos.  

 

Al analizar los resultados obtenidos de susceptibilidad antimicrobiana se 

diferenciaron catorce (14) fenotipos de resistencia, donde seis (6) de ellos fueron 

encontrados entre las cepas de A. baumannii, los cuales se designaron arbitrariamente 

con números romanos (I hasta VI), siendo el fenotipo I el mayormente observado 

(50%), el cual se caracterizó por reunir a las cepas que presentaron resistencia a la 

mayoría de los β-lactámicos ensayados, excepto imipenem, meropenem y ampicilina 

sulbactam; el 20% de las cepas mostró el fenotipo II, caracterizado por la resistencia a 

ceftazidima y cefepima, además de los antimicrobianos ya mencionados. En el caso 

de Acinetobacter cepa RUH 1139, se obtuvieron ocho (8) fenotipos de resistencia, 

igualmente designados con números romanos; siendo el fenotipo VII el más frecuente 

(34, 78%), el cual estuvo representado por aquellas cepas que mostraron poca 

resistencia frente a los antimicrobianos ensayados. Cabe destacar que sólo una cepa 

(4, 34%) mostró el fenotipo XIV, la cual fue resistente a los antimicrobianos 

probados, a excepción de meropenem y ampicilina sulbactam.  

 

Según Labarca (2002), en la actualidad se puede deducir el posible mecanismo 

enzimático involucrado, a partir de la presencia de un fenotipo de resistencia 

observado en un antibiograma, los cuales pueden ser identificados mediante técnicas 

moleculares. La resistencia a ampicilinas se ha relacionado con la presencia de β-

lactamasas tipo TEM-1 o TEM-2, sin embargo, varios autores sugieren que la sobre 

expresión de una cefalosporinasa cromosómica tipo AmpC es un mecanismo 

frecuente de resistencia a β-lactámicos y genera un fenotipo de resistencia 

caracterizado por resistencia a ampicilina, cefalotina, piperacilina, cefotaxima, 

ceftazidima e inhibidores de β-lactamasas (Fernandez, 2000; Burke, 2000; Carmona y 

cols.; 2003). Un tipo de β-lactamasa encontrado, a menudo, en aislamientos clínicos 

de A. baumannii son las β-lactamasas tipo OXA, de clase molecular D. Dichas 
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enzimas inactivan amoxicilina más ácido clavulánico, ticarciclina, piperacilina y 

cefalotina, pero algunas de ellas pueden tener actividad frente a cefotaxima y 

ceftazidima. Aunque las carbapenemas poseen una buena estabilidad frente a este tipo 

de β-lactamasas, se han descrito varias oxacilinasas que presentan actividad frente a 

este tipo de antimicrobiano (Vila y Marco, 2002). Al respecto, la β-lactamasa OXA 

58 se ha reportado, en años recientes, en cepas de A. baumannii, tanto a nivel 

nacional como internacional,  demostrándose que estas enzimas también tienen 

actividad frente a carbapenemas (Heritier, 2005; Peleg y cols., 2006; Pournaras y 

cols., 2006; Vahaboglu y cols., 2006; Salazar y cols. 2007).  

 

En el presente estudio se obtuvieron diferente patrones o fenotipos de 

resistencia tanto para A. baumannii como para Acinetobacter cepa RUH 1139, donde, 

todas las cepas de ambas genoespecies fueron resistentes a las aminopenicilinas, 

cefalosporinas de primera y segunda generación. La mayoría de las cepas de A. 

baumannii también resultaron resistentes a las cefalosporinas de tercera generación, 

lo cual sugirió la posibilidad de que dicha resistencia estuviera dada por la presencia 

de β-lactamasas. Este supuesto fue comprobado al encontrar resultados positivos para 

la producción de β-lactamasas con la prueba de la nitrocefina; sin embargo, los 

resultados para la detección de β-lactamasas de espectro extendido, por medio de la 

prueba del sinergismo del doble disco, fueron negativos para ambas especies. Datos 

similares fueron reportados por Pinzón y cols. ( 2006), donde estudiaron cepas de 

Acinetobacter sp., obteniendo resultados positivos para la producción de β-

lactamasas, mediante la prueba de nitrocefina, más no para la detección de BLEE. 

Estos investigadores afirman que el método del sinergismo del doble disco ha sido 

empleado de manera exitosa para la detección de BLEE en los miembros de la familia 

Enterobacteriaceae, especialmente, en especies de Klebsiella pneumoniae y 

Escherichia coli, sin embargo, de acuerdo a los resultados que obtuvieron, en la 

detección de BLEE en bacilos gramnegativos no fermentadores, llegaron a la 
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conclusión de que es posible que este método no sea el más propicio para la detección 

de BLEE en Acinetobacter. 

 

Según el trabajo realizado por Pino y cols. (2007), en Chile, donde se estudió la 

producción de β-lactamasas de espectro extenso en cepas pertenecientes al género 

Acinetobacter por ambos métodos, concluyeron que en ocasiones la presencia de la 

enzima de tipo AmpC, puede llegar a enmascarar la producción fenotípica de BLEE 

en cepas productoras de dichas enzimas, resultando así un falso negativo. Por otro 

lado, la hiperproducción de una β-lactamasa, por parte del microorganismo, que 

además producen β-lactamasas de espectro extendido, también puede llegar a causar 

falsos negativos en pruebas fenotípicas (Centro de Control y Prevención de 

Enfermedades C D C, en Estados Unidos, 1999). 

 

En los laboratorios microbiológicos se pueden desarrollar varias técnicas de 

identificación bioquímica y molecular de las β-lactamasas, basadas unas en las 

características propias de la β-lactamasa como proteína, en la detección de los genes 

responsables de su codificación plasmídica y/o en el estudio de clonalidad. Entre los 

métodos bioquímicos se encuentra incluido el isoelectroenfoque (IEF), el cual 

permite conocer el punto isoeléctrico (pI) de la proteína, este método era de gran 

utilidad cuando existían pocas β-lactamasas descritas. En la actualidad se utiliza poco 

debido a la descripción de diferentes β-lactamasas que comparten el mismo pI; sin 

embargo, es muy útil si se combina con el análisis del fenotipo de sensibilidad, ya que 

puede orientar hacia el tipo de β-lactamasa para un estudio molecular posterior (Mesa 

y cols. 2007). 

 

En el presente estudio, 65% las cepas de A. baumanni mostraron tres pI (5.4, 

7.0, >9), 20% mostraron dos pI (5.4, >9); mientras que, 15% de la cepas mostraron 

cuatro pI (5.2, 5.4, 7.0, >9), lo cual permite afirmar que existen, por lo menos, dos  

tipos de β-lactamasas diferentes presentes en todas éstas cepas. Al respecto, Suárez y 
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cols. (2006) detectaron pI en cepas multirresistentes de A. baumannii, comprobando 

que estas cepas poseen la capacidad de albergar genes que codifican para diferentes 

β-lactamasas, las cuales son responsables, al menos, de parte de la resistencia 

observada en dichas cepas. Las β-lactamasas tipo TEM tienen un pI de 5.4, es por ello 

que, en las cepas de A. baumannii utilizadas en este estudio se investigó la presencia 

de genes que codifican para β-lactamasas tipo TEM, mediante PCR, encontrándose 

que en el 100% de las mismas la amplificación fue positiva.  

 

En cuanto a las dieciséis (16) cepas de A. baumanni que mostraron pI igual a 

7.0, según algunos reportes de β-lactamasas conocidas, este pI se corresponde, 

probablemente, con una β-lactamasa tipo OXA, SHV o con una tipo PER-2, entre 

ellas, las más reportadas en A. baumannii son las tipo OXA (Afzal-Shah y cols., 

2001; Navia y col., 2002; Pino y cols. 2007), las cuales no fueron objeto de estudio en 

esta investigación.  

 

En el presente estudio, también se obtuvieron tres (3) cepas de A. baumannii 

productoras de una β-lactamasa con pI igual a 5.2. Comúnmente las β-lactamasas tipo 

TEM son reportadas con pI de 5.4, pero algunos trabajos han publicados resultados 

donde este tipo de enzimas tienen pI de 5.2; lo cual explicaría el haber obtenido, en 

este estudio, la presencia de cepas de A. baumannii con pI de 5.2 y con presencia de 

genes codificantes para β-lactamasas TEM. La variación del pI en una β-lactamasa 

puede verse afectado por mutaciones puntuales, las cuales afectan el pI, pero no la 

afinidad por el sustrato (Medeiros, 1997). Tal es el caso del estudio realizado en 

Oklahoma, por Kim y cols. (2005), en el cual incluyeron cepas multirresistentes de K. 

pneumoniae, donde se demostró que la resistencia a β-lactámicos era debida a la 

producción de β-lactamasas del tipo SHV-11 y TEM-1, arrojando ambas pI de 6.2 y 

5.2, respectivamente.  
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Por otro lado, al igual que en las cepas de A. baumannii, en el caso de las cepas 

de Acinetobacter RUH 1139, el 100% de las mismas mostró un pI>9, lo cual es 

indicativo de que las mismas son productoras de una enzima diferente a la TEM o 

tipo OXA, probablemente, este resultado esté ligado a la producción de una β-

lactamasa, de tipo AmpC, lo cual no fue objeto de estudio en el presente trabajo. 

 

 Al respecto, Pino y cols. (2007), en Chile, estudiaron 69 cepas de A. baumannii 

que mostraron resistencia a las cefalosporinas de tercera generación, pero encontraron 

que solo cuatro cepas amplificaron un fragmento intragénico de genes de familia 

TEM, y una de ellas amplificó, también, para el gen de la familia OXA. Además 

evidenciaron un bajo porcentaje de cepas productoras de BLEE, y  que el 100% de las 

cepas estudiadas mostraron pI>9, llegando a la conclusión de que la producción de 

AmpC es el principal mecanismo de resistencia de A. baumannii ante β-lactámicos.  

 

También, Afzal-Shah y cols. (2001), por medio de la detección del punto 

isoeléctrico (pI), hallaron que las cepas de A. baumannii, incluídas en su estudio, 

producían varias β-lactamasas, además encontraron carbapenemasas y penicilinasas, 

entre otras. El pI de las penicilinasas fué característico de las β-lactamasas de los tipo 

TEM-1 y TEM-2 (pI= 5.4 y 5.6, respectivamente).  

 

Por lo antes dicho, sería interesante, en próximas investigaciones, seguir 

caracterizando la naturaleza de las otras β-lactamasas aquí detectadas. La existencia 

de cepas multirresistentes de A. baumannii está bien documentada (Vila y cols., 1998; 

Hsueh y cols., 2002; Vila y Marcos, 2002; Jain y Danzinger, 2004; Diomedi, 2005; 

Lee y cols., 2005), sin embargo, en cuanto a otras genoespecies, son pocos los 

estudios publicados al respecto (Bergogne-Bérézin y Towner, 1996; Vila y cols., 

1999; McDonald y cols., 1999; Rivera y cols., 2004; Beceiro y cols., 2004). En el 

caso de Acinetobacter cepa RUH 1139, cabe destacar que también hay escasa 

información publicada, donde se incluya la determinación de la susceptibilidad 
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antimicrobiana y se mencione la utilización de métodos genéticos que les permite 

llegar a la identificación definitiva de la especie en Acinetobacter, la cual puede 

redundar en la emisión de resultados erróneos, cuando no se aplican métodos 

moleculares para la identificación de la especie en cepas de Acinetobacter  (Houang y 

cols., 2003; Rivera y cols., 2004; Salazar y cols. 2006).  

 

En relación a los resultados encontrados, se puede resumir que, las cepas 

incluidas en el presente estudio producen diferentes β-lactamasas, comprobándose la 

presencia de β-lactamasas tipo TEM, la cual se ha descrito frecuentemente en cepas 

de A. baumannii, y también, en A. calcoaceticus, logrando explicar, en parte, la 

resistencia observada en las cepas ante la penicilina, ampicilina y cefalosporinas de 

primera generación, pero no explica el comportamiento de las cepas de A. baumannii 

ante las cefalosporinas de amplio espectro. La presencia de una β-lactamasa tipo 

OXA podría  explicar la resistencia observada ante la amoxicilina más ácido 

clavulánico, ticarciclina, piperacilina, cefalotina y, posiblemente, a cefotaxima y 

ceftazidima (Vila y Marco, 2002). Por otra parte, la β-lactamasa tipo AmpC, según el 

pI encontrado (pI 9.0), también se ha descrito comúnmente en A. baumannii, a nivel 

cromosomal; la sobre expresión de dicha β-lactamasa es un mecanismo frecuente de 

resistencia a β-lactámicos, generando resistencia a ampicilina, cefalotina, 

piperacilina, cefotaxima y pudiera involucrar también, a ceftazidima (Bou y cols., 

2000; Dánes y cols., 2002; Pino y cols., 2007).  

 

Debido a la multirresistencia que Acinetobacter sp. ha venido desarrollando, de 

manera significativa, durante los últimos años, a nivel hospitalario, es indispensable 

el uso racional de los distintos agentes antimicrobianos, ya que de esta manera se 

puede prevenir la sobrevivencia y diseminación de este microorganismo causando 

nuevas infecciones, perpetuándose en el tiempo. 
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Los agentes antimicrobianos, en especial los β-lactámicos, no deben ser 

empleados como agentes terapéuticos a ciegas para tratar las infecciones causadas por 

A. baumannii. Estos solo deben ser usados cuando los estudios de susceptibilidad 

antimicrobiana demuestren resultados satisfactorio sobre su actividad frente al agente 

causal; sobretodo en casos donde las cepas no puedan ser diferenciadas 

molecularmente (González y Satiferal, 1996; Shakil y cols., 2008). 
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CONCLUSIONES 
 

 

Las cepas de A. baumannii fueron más resistentes a los antimicrobianos β-

lactámicos con respecto a las cepas de Acinetobacter RUH 1139. 

 

El imipenem y meropenem tuvieron más del 85% de actividad in vitro frente a 

ambas genoespecies de Acinetobacter, siendo estos antibióticos los más activos entre 

los β-lactámicos probados. 

 

Todas las cepas de A. baumannii estudiadas fueron productoras de β-lactamasas 

cuyos genes fueron correspondientes a la familia TEM. 
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RECOMENDACIONES 
 
 

La especie A. baumannii es considerada patógeno nosocomial, capaz de 

adaptarse muy rápidamente al ambiente intrahospitalario, por lo que, sin duda alguna, 

puede continuar siendo un problema a futuro. Es de mayor preocupación aún el 

observar estos resultados, debido a la resistencia que han mostrando estas bacterias 

frente a los β-lactámicos ensayados. Por tal motivo, se considera importante controlar 

el uso indiscriminado de antibióticos, para disminuir la aparición de nuevas cepas 

multirresistentes. 

 

Determinar la susceptibilidad de A. baumannii frente a otros antimicrobianos 

(aminoglucósidos, quinolonas), ya que, estos pudieran servir como terapia alternativa. 

 

Continuar con los estudios genéticos, para le detección de otro tipo de enzimas, 

así como de otros mecanismos de resistencia presentes en estas cepas y que puedan 

estar involucradas en la resistencia desarrollada, por parte de este microorganismo, 

frente a los antibióticos β-lactámicos. 
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