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RESUMEN

Entre enero y junio de 2004, se determind la frecuencia de especies bacterianas y su
resistencia ante varios agentes antimicrobianos, a partir de aislados clinicos provenientes
de diferentes muestras de pacientes hospitalizados y ambulatorios, atendidos en el
Servicio Auténomo Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala” (SAHUAPA).
Un total de 918 aislados se obtuvieron de pacientes hospitalizados en diferentes
servicios médicos del SAHUAPA y 451 provenientes de pacientes ambulatorios. Dentro
de los cocos Gram positivos, Staphylococcus coagulasa negativa fue la especie mas
aislada, tanto en pacientes hospitalizados (68,75%) como en ambulatorios (60,95%),
encontrandose predominantemente en los servicios de retén y en la unidad de cuidados
intensivos, seguida de Staphylococcus aureus en un 24,46% en pacientes hospitalizados
y 28,40% en pacientes ambulatorios. Escherichia coli fue el bacilo Gram negativo méas
frecuentemente aislado tanto en pacientes hospitalizados (25,10%) como en
ambulatorios (55,67%). Entre los bacilos Gram negativos No-fermentadores de glucosa,
los mayormente aislados fueron Pseudomonas aeruginosa (10,94%) y Acinetobacter spp
(6,37%), obteniéndose en mayor proporcion en pacientes hospitalizados. Se observo una
marcada diferencia en el porcentaje de microorganismos resistentes aislados de
pacientes hospitalizados con respecto a los obtenidos de pacientes ambulatorios,
encontrandose mayor porcentaje de resistencia ante el grupo de betalactdmicos. El
49,00% de los aislamientos de Acinetobacter spp presento resistencia a imipenem y
resistencia simultanea a casi todos los antimicrobianos betalactdmicos estudiados. Los
altos porcentajes de resistencias hallados, avalan la necesidad del uso racional de los
agentes antimicrobianos; ademas de mantener vigilancia constante en cuanto a la
etiologia de las infecciones y resistencia antimicrobiana, que favorezcan las conductas
terapéuticas. Cada dia es mas frecuente el aislamiento de cepas bacterianas, con
caracteristicas nosocomiales, en pacientes no hospitalizados, lo cual sugiere que el
fendmeno llamado resistencia se estd extendiendo a la comunidad.



INTRODUCCION

La resistencia bacteriana es considerada un problema de salud publica. Poco
después del descubrimiento de los primeros antimicrobianos, las bacterias han
evolucionado en sus mecanismos de resistencia, sin embargo, en el pasado, la
disposicion de nuevas clases de antimicrobianos fue continua, resolviendo relativamente
el problema de la resistencia. Para la década de los 90, se desarrollaron nuevos agentes
antimicrobianos y muchos de ellos fueron el resultado de modificaciones de las clases ya
existentes. Paralelamente, los organismos continuaron su proceso evolutivo y ahora se
han vuelto resistentes, no sélo a un tipo de antimicrobianos en particular, sino que el
fendmeno de resistencia abarca a diferentes familias de agentes antimicrobianos
(Chambers, 2001). El sobreuso de antimicrobianos y los intentos de manejar los costos
mediante la disminucion de la dosis, ha contribuido al abandono de la terapia antibiotica
antes del periodo establecido, dando como resultado, la emergencia de cepas
multirresistentes, conllevando a que cada dia se tengan menos agentes disponibles para
el tratamiento, tanto de microorganismos Gram positivos como de Gram negativos
(Okeke et al., 1999).

La flora bacteriana intrahospitalaria, a diferencia de la comunitaria, esta
conformada principalmente por microorganismos multirresistentes debido a diversos
factores, entre los que se destaca el uso incorrecto de multiples agentes antimicrobianos
con fines terapéuticos o profilacticos. El paciente hospitalizado, y sobre todo el que se
encuentra en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), tiende a modificar su flora
enddgena debido a la colonizacién por microorganismos propios de la flora nosocomial,
caracterizandose por mostrar gran potencialidad patogénica (Ledn, 2001).

Existen muchos factores asociados con el desarrollo de organismos resistentes y
estos pueden variar dependiendo del organismo. Los factores de riesgo para el paciente
incluyen estancia hospitalaria prolongada, admision a la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI), inmunodeficiencia, cirugia, desnutricion, alimentacion enteral, presencia de

dispositivos intravasculares y duracion del tratamiento antibidtico. La transmision de



cepas resistentes puede ocurrir a traves de los trabajadores de salud o entre pacientes, siendo las manos
el principal vehiculo de transmision (Casellas et al., 2000).

Los mecanismos de resistencia a los agentes antimicrobianos son diversos y complejos, entre
los que se destacan: 1) produccién de enzimas inactivadoras o modificadoras, 2) cambios en la
permeabilidad de la pared bacteriana, 3) alteracion de las moléculas blanco, 4) modificaciones
ribosomales, 5) alteracion del sistema de transporte molecular, 6) bombas de flujo inverso (Hummel y
Bock, 1989; Spratt, 1989).

Las infecciones intrahospitalarias graves se han venido produciendo principalmente por bacilos
Gram negativos no-fermentadores de glucosa (BGNNFG), seguidas por enterobacterias multirresistentes
y cocos Gram positivos facultativos con sensibilidad disminuida a los betalactamicos (Okeke et al.,
1999).

Uno de los retos médicos es la seleccion del tratamiento empirico para infecciones graves en el
hospital, lo cual puede ser dificil, exigiendole al médico considerar factores multiples y especificos del
medicamento y del paciente, entre ellos, la eficacia del medicamento, la penetracion tisular, la toxicidad,
las interacciones medicamentosas, los patrones de resistencia local y las hospitalizaciones previas o
exposicién cronica a los hospitales, los cuales se han venido incorporando en el proceso de toma de
decision (Jones, 2003; Masterton et al, 2003).

Aunque muchos de los organismos resistentes estan asociados con infecciones nosocomiales,
en las Ultimas dos décadas se ha observado un resurgimiento de las infecciones bacterianas a nivel
comunitario, posiblemente este fenédmeno bioldgico se deba, en parte, a la adquisicion de genes de
resistencia por practicamente todos los patégenos bacterianos (Jones, 2003).

Las infecciones causadas por Staphylococcus aureus meticilino-resistente (SAMR) asociadas a
la comunidad, son causa de preocupacion. Ademas, los bacilos Gram negativos productores de
betalactamasas de espectro extendido y los bacilos Gram negativos resistentes a fluoroquinolonas estan
siendo aislados de pacientes en servicios de atencion critica, lo cual puede resultar en un aumento de la
morbilidad y mortalidad (Carmona et al., 2000; Cosgrove, 2003).

En Venezuela, se esta vigilando la resistencia bacteriana desde el afio 1987, cuando se cred el
Programa Venezolano de Vigilancia de Resistencia Bacteriana a los Antimicrobianos (PROVENRA), en
el cual, actualmente, participan 46 laboratorios de microbiologia publicos y privados del pais, entre los
cuales se encuentra el Servicio Auténomo Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcald”

(SAHUAPA). Este programa forma parte de un Sistema Internacional de Vigilancia de la Resistencia,



que depende de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en el que participan 53 paises del mundo
(Carmona et al., 2000).

Los programas nacionales e internacionales de monitoreo de resistencia antimicrobiana, han
confirmado un aumento de esta resistencia entre varios patdgenos Gram positivos y Gram negativos
durante los dltimos afios (Cosgrove, 2003).

SARM, es hoy en dia uno de los patdgenos mas comunes en los hospitales del mundo. De
acuerdo con el reporte del Sistema Nacional de Vigilancia de Infecciones Nosocomiales del 2004, los
indices de resistencia para SARM en las UCI aumentaron de 53,60%, en el afio 1998 a 59,50%, en el
afio 2003. Los indices de resistencia para el SARM en los hospitales de Norte América ha continuado en
aumento, incrementandose de 22,40%, en 1997 a 38,70%. en el 2001. También se han encontrado
enterococcos resistentes a vancomicina en Norte America (Veldsquez et al., 2002).

La disminucion de la susceptibilidad a cefalosporinas de tercera generacion ha sido la
preocupacion principal concerniente a los bacilos entéricos Gram negativos, esto es debido comunmente
a la produccion de betalactamasas de espectro extendido (BLEE). Mas recientemente se ha descrito
resistencia a las quinolonas, al respecto, cepas de E. coli han sido resistentes a ciprofloxacina
(Valenzuela et al., 2004).

Los datos del Programa de Vigilancia Antimicrobiana (SENTRY), revelaron que entre 1997 y
2001, el indice de resistencia de E. coli para ciprofloxacina aumenté de 2,50 a 7,40% (Cosgrove, 2003).

En un estudio realizado en el Laboratorio de Microbiologia del Centro Médico de Caracas, de
135 cepas de E. coli aisladas de urocultivos, 31(20%) fueron resistentes a todas las fluoroquinolonas
probadas (ciprofloxacina, ofloxacina). A nivel nacional, para el afio 1995 el 13% de las cepas de P.
aeruginosa fueron resistentes a ciprofloxacina y para el afio 1996, esta resistencia aumento a un 27%
(Comegna, 2000).

Los indices de K. pneumoniae productores de BLEE son altos, obteniéndose los siguientes
porcentajes: 45,00% en América Latina, 23,00% en Europa y 8,00% en EE.UU. En poblaciones de la
UCI, K. pneumoniae productores de BLEE, tuvo un incremento relativo de 47,00% en el afio 2003
(Carmona et al., 2000).

En Venezuela, ha habido un aumento relevante de la resistencia de Acinetobacter spp a los
antimicrobianos utilizados. Cifras manejadas por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) en
comparacion con las del Programa Venezolano de Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobianos

(PROVENRA), demostrando un aumento alarmante de un afio a otro (1998-1999) y confirmando ain



mas el caracter multirresistente de cepas de Acinetobacter, encontrandose lo siguiente: imipenem de
13% a 21%, amikacina de 33% a 60%, ceftazidima de 39% a 64% y ciprofloxacina de 17% a 57%
(Carmona et al., 2000).

Varios investigadores afirman que la intensa presion selectiva ejercida por el alto uso clinico de
antimicrobianos betalactdmicos, aminoglucosidos, fluoroquinolonas, glicopéptidos y macrélidos, ha
contribuido en afos recientes a la emergencia de resistencia de SARM, enterococco resistente a
vancomicina (ERV) y bacilos Gram negativos (Koneman et al., 1999; Caroll et al., 2004; lyer y Jones.,
2004).

El Programa Venezolano de Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobianos (PROVENRA),
se ha mantenido activo en estos 21 afos, gracias a la participacion y entusiasmo de todos los
profesionales de la Microbiologia involucrados. El recibir datos y no bacterias hace dificil la
comprobacion de algunos reportes novedosos, que pudieran estar surgiendo pero que necesitan
confirmacion, como es la situacion de la posibilidad de Staphylococcus aureus resistente a glicopeptidos
(Comegna, 2000).

Por lo anteriormente expuesto y dado que se ha observado un aumento en el aislamiento de
diversos géneros bacterianos en el SAHUAPA, la realizacion del presente estudio tuvo como base
fundamental, analizar la resistencia bacteriana in vitro en diferentes especies bacterianas aisladas de
pacientes hospitalizados y ambulatorios del Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala”,

Cumana, estado Sucre.

METODOLOGIA

1.1 Muestra poblacional

En la presente investigacion se utilizaron 1369 aislados bacterianos obtenidos de muestras
clinicas de pacientes hospitalizados y pacientes ambulatorios que asistieron al Servicio Autdnomo
Hospital Universitario “Antonio Patricio de Alcala” (SAHUAPA), Cumana, estado Sucre, durante los

meses enero - junio de 2004.

1.2 Cepas y condiciones de cultivo

Los aislados clinicos identificados, utilizados en este estudio, fueron recolectados en el



Laboratorio de Bacteriologia del SAHUAPA, provenientes principalmente de muestras de orina, sangre,
secreciones, liquidos cefalorraquideo, peritoneal y pleural y colocadas en medio conservacion Agar
Tripticasa Cistina (C.T.A) hasta su procesamiento.

El aislamiento y purificacién de las cepas se realizd en Agar Sangre (OXOID) y Agar Mac
Conkey (BD BBL), incubandose en aerobiosis a 35°C por 24 horas y en Agar Chocolate (OXOID), el
cual se incubd en microaerofilia a 35°C por 24 horas, verificandose las caracteristicas morfologicas de
las colonias como tamafio, forma, aspecto, color, hemdlisis, olor y produccion de pigmentos, para
orientar el posible género a identificar. Igualmente se realiz6 extendido y coloracion de Gram a las
colonias aisladas para observar su morfologia microscopica.

Los aislados fueron caracterizados por una combinacion de metodos microbiologicos y
bioquimicos en el Laboratorio Bioanalitico Santa Ana para confirmar la especie, siguiendo los
procedimientos y esquemas de diagndstico establecidos para el aislamiento de cocos Gram positivos y
bacilos Gram negativos fermentadores y No-fermentadores de glucosa (Koneman et al., 1999).

Para el género Staphylococcus, se empleé la prueba de la catalasa, coagulasa y Manitol Salado.
Para la identificacion de los géneros Streptococcus y Enterococcus se emplearon las pruebas de catalasa,
Bilis Esculina, NaCl al 6,5% y calentamiento a 60°C. Se utilizé el taxo Optoquina (5ug) para la
identificacion de Streptococcus pneumoniae. El taxo de Bacitracina (0,04U) se empled para identificar
al Streptococcus Beta Hemolitico Grupo A (Streptococcus pyogenes).

Los bacilos Gram negativos fermentadores de glucosa se identificaron mediante la
fermentacion de lactosa y glucosa (kligler), produccién de gas y acido sulfhidrico (H2S), utilizacién de
citrato, hidrolisis de la urea, produccion de indol, motilidad, descarboxilacién de aminoéacidos (lisina,
ornitina), hidrolisis de arginina.

Los bacilos Gram negativos No-fermentadores de glucosa se identificaron mediante la prueba
de oxidasa, oxidacion-fermentacion de azucares glucosa, maltosa y manitol al 1%, utilizacion de citrato,

motilidad, hidrdlisis de arginina y calentamiento a 42°C.

1.3 Determinacidn de la susceptibilidad a los agentes antimicrobianos

Las pruebas de susceptibilidad antimicrobiana se realizaron empleando el método de difusion
en agar descrito por Bauer et al. (1966), recomendado y estandarizado por el National Comittee For
Clinical Laboratory Standars (NCCLS-2004), para ello se tomaron colonias del cultivo puro

seleccionado y se preparo un indculo en solucidn salina esteéril, ajustandolo con un tubo patrén de 0,5



Mac-Farland. Luego se tomé un hisopo estéril y se impregnd en la suspension bacteriana, rotando el
algodon contra las paredes del tubo para descartar el exceso de suspension. Se sembro la superficie del
Agar Mueller Hinton (Oxoid, LTD) en tres direcciones diferentes, dejando reposar la placa por 5
minutos. Luego se aplicaron los discos de antibidticos sobre la superficie del agar. Después de
transcurrido 18-24 horas de incubacion a 35°C, se realizd la lectura de los halos de inhibicion,
interpretandose como sensible (S), intermedia (1), o resistente (R) segin los puntos de cortes

establecidos por el NCCLS-2004 para cada microorganismo y antimicrobianos, respectivamente.

Los discos con antibidticos utilizados en las pruebas de sensibilidad para cocos Gram
positivos fueron: Oxacilina (1pg), Gentamicina (10ug), Eritromicina (15ug), Clindamicina (2ug),
Vancomicina (30ug), y para bacilos Gram negativos: Imipenem (10ug), Meropenem (10uQ),
Cefepime (30ug), Ceftriaxone (30pg), Ceftazidima (30ug), Piperacilina (100ug), Amikacina (30ug),
Ciprofloxacina (5ug), de la BBL (Becton, Dickinson and Company).

Se utilizaron cepas certificadas de Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Escherichia coli
(ATCC 25922) y Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853), para realizar control de calidad de
las pruebas de susceptibilidad.

1.4 Andlisis estadistico

Los resultados obtenidos fueron analizados mediante la aplicacion de estadistica descriptiva y
representados en tablas y figuras, segin Jiménez (2000).



RESULTADOS Y DISCUSION

La figura 1 muestra la distribucion porcentual de las cepas bacterianas aisladas de
pacientes hospitalizados y ambulatorios, segun su afinidad a la coloracion de Gram. Los cocos
Gram positivos fueron aislados en un 40,09% en pacientes hospitalizados y 37,47% en pacientes
ambulatorios. En cuanto a los bacilos Gram negativos, la frecuencia de aislamiento se ubicé en
54,91% vy 62,53% de los pacientes hospitalizados y ambulatorios, respectivamente. Como se
puede observar, los bacilos Gram negativos fueron los mas frecuentemente aislados en ambos
grupos de estudio, sin embargo, se destaca que el porcentaje de aislamiento para bacilos Gram

negativos fue mayor entre los pacientes ambulatorios con respecto a los pacientes hospitalizados.
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Figura 1. Distribucion porcentual de las cepas bacterianas aisladas de pacientes hospitalizados y
ambulatorios del SAHUAPA, segun la afinidad por la coloracién de Gram. Enero - junio de 2004.
Estos resultados fueron similares a los obtenidos por Leon (2001), quien reportd un

54,10% de gérmenes Gram negativos aislados de pacientes hospitalizados y 65,42% de pacientes
ambulatorios, en un estudio de resistencia bacteriana, realizado en el Hospital de Caldas,
Colombia.

El aislamiento de bacilos Gram negativos puede ser indicativo de déficit de las medidas
higiénicas personales, ya que estos microorganismos forman parte de la flora intestinal normal.
Se ha descrito que al menos, 40,00% de los aislamientos en los hospitales corresponde a bacilos
Gram negativos, siendo estos los primeros responsables de infecciones nosocomiales (Palacio et
al., 1998). También estos autores plantean que, en el ecosistema hospitalario, a diferencia del
comunitario, es frecuente la infeccion por bacilos Gram negativos, comentario que difiere al de
este estudio, en donde el porcentaje de bacilos Gram negativos fue mayor en los pacientes
ambulatorios (62,53%) con respecto a los pacientes hospitalizados (54,91%).

La tabla 1 sefiala la frecuencia de cocos Gram positivos aislados, donde, Staphylococcus
coagulasa negativa represento el 66,29% del total de cepas, encontrandose con mayor frecuencia en
pacientes hospitalizados (68,75%). Ademas de su creciente relevancia como patdgeno intrahospitalario,
Staphylococcus coagulasa negativa, tiene un importantisimo significado desde el punto de vista
epidemioldgico por constituir un reservorio de genes de resistencia que pueden ser transmitidos a otros
representantes de la misma o de diferentes especies (Garcia y Fresnadillo, 2000).

Staphylococcus aureus (25,70%), a diferencia del Staphylococcus coagulasa negativa, se aislé
en mayor porcentaje en pacientes ambulatorios (28,40%). Estos resultados son similares a los reportados
por Finland (2004), en un estudio realizado, en Inglaterra, quien obtuvo un mayor porcentaje de cepas de
S. aureus en pacientes ambulatorios con respecto a los aislados de los pacientes hospitalizados.

Staphylococcus aureus ha surgido como patdgeno importante a nivel mundial, ya que se ha
informado como uno de los gérmenes de mayor frecuencia en infecciones intrahospitalarias (I11H), asi
como también, en los pacientes ambulatorios, quienes adquieren la infeccion, ya sea del ambiente o de

su piel, donde se puede encontrar como flora normal (Garcia y Fresnadillo, 2000).



Tanto Streptococcus beta hemolitico grupo A, como No-A (SBHGA y NoA), se aislaron con
mayor frecuencia en pacientes ambulatorios (2,37% y 4,14%, respectivamente) que en hospitalizados
(0,21% y 1,29%, respectivamente), este resultado pone en evidencia que los Streptococcus no juegan
papel importante entre patdgenos nosocomiales (Caicedo et al., 2002).

Tabla 1. Distribucion porcentual de cocos Gram positivos aislados de pacientes hospitalizados y
ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.

Hospitalizados Ambulatorios Total
n % n % n %
S. coagulasa negativa 253 68,75 103 60,95 356 66,29
S. aureus 90 24,46 48 28,40 138 25,70
S. Grupo viridans 13 3,53 4 2,37 17 3,16
SBHG No-A 6 1,63 7 4,14 13 2,42
Streptococcus sp 4 1,09 2 1,18 6 1,12
SBHGA 1 027 4 2,37 5 0,93
S. pneumoniae 1 027 1 0,59 2 0,37
Total 368 100,00 169 100,00 537 100,00

n: nimero de cepas SBHG No-A: Streptococcus beta hemolitico grupo No-A  SBHGA: Streptococcus beta hemolitico
grupo A S: Staphylococcus y Streptococcus

La tabla 2 representa el porcentaje de cocos Gram positivos aislados de pacientes hospitalizados
segun el servicio médico. Staphylococcus coagulasa negativa se aisld significativamente en todos los
servicios medicos incluidos en el estudio, encontrandose mayormente en pacientes de retén (94,66%) y
UCI (66,67%). Estos resultados son similares a los reportados por Mattar et al. (2000), en su estudio
realizado en el Hospital San Jeronimo de Monteria, Colombia, quienes aislaron Staphylococcus
coagulasa negativa, en mayor numero en el area de retén (87,05%).

Staphylococcus coagulasa negativa habita en las mucosas y la piel humana, formando parte de
una flora residente, constante y bien definida; no obstante, estos microorganismos han adquirido una
gran relevancia clinica por su frecuente aislamiento en infecciones nosocomiales, especificamente en
neonatos (Marquez, 2003).

S. aureus se aislo predominantemente en pacientes de observacion pediatrica (42,19%) y
medicina (37,23%), resultados comparables a los obtenidos por Martin et al. (2003), quienes
encontraron un mayor porcentaje de cepas de S. aureus en pacientes de pediatria (45,00%) y medicina

(42,00%), en un estudio realizado en diferentes hospitales de Venezuela.



El alto aislamiento de estos gérmenes en dichas areas, puede estar relacionado con las
condiciones de inmunosupresion en las que se encuentran los pacientes recluidos en estos servicios,
aunado a la facil diseminacion de cepas de Staphylococcus, en el hospital, a través de manos del
personal médico y paramédicos y/o de los familiares que los atienden (Rodriguez et al., 2003).

Tabla 2. Distribucion porcentual de cocos Gram positivos aislados de pacientes del SAHUAPA, segun el
servicio de hospitalizacion, de enero a junio de 2004.

UCI MED OP RETEN
n % n % n % n %
S. coagulasa negativa 24 66,67 69 50,36 36 56,25 124 94,66
S. aureus 9 2500 51 3723 27 4219 3 2,29
S. Grupo viridans 0 0,00 8 584 0 0,00 3 2,29
SBHG No-A 3 8,33 4 292 0 0,00 0 0,00
Streptococcus sp 0 0,00 3 219 1 1,56 1 0,76
SBHGA 0 0,00 1 073 0 0,00 0 0,00
S. pneumoniae 0 0,00 1 073 0 0,00 0 0,00
Total 36 100,00 137 100,00 64 100,00 131 100,00

n: nimero de cepas SBHG No-A: Streptococcus beta hemolitico grupo No-A  SBHGA: Streptococcus beta hemolitico
grupo A UCI: unidad de cuidados intensivos MED: medicina  OP: observacion pediatrica  S: Staphylococcus y
Streptococcus

La tabla 3 muestra la distribucion porcentual de bacilos Gram negativos aislados de los
pacientes estudiados. Se puede observar que E. coli fue el microorganismo mayormente aislado,
encontrandose en un 25,10% de los pacientes hospitalizados y en un 55,67% de los pacientes
ambulatorios. Resultados comparables a los obtenidos por investigadores como Carranza et al., 2003 y
Rodriguez et al., 2003, en Per( y Argentina, respectivamente, quienes reportaron en sus estudios,
mayores porcentajes de aislamientos de cepas de E. coli en pacientes ambulatorios con respecto a los
pacientes hospitalizados.

Estudios realizados en varios centros hospitalarios de diferentes regiones de Venezuela,
mostraron variacion en la frecuencia de aislamientos de cepas de E. coli en pacientes ambulatorios,
desde 65,30% hasta 87,70%, y en los pacientes hospitalizados varid desde 35,60% a 64,00%, pero
siempre con predominio de aislamientos en los pacientes ambulatorios. Esto pone en evidencia una vez
mas que E. coli es la bacteria méas aislada como agente causal de infecciones en la comunidad (Rojas,
2002). K. pneumoniae ocup6 el segundo lugar de aislamiento, tanto en pacientes hospitalizados

(14,54%) como ambulatorios (17,02%), obteniendo un mayor porcentaje en el segundo grupo.
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Tabla 3. Distribucion porcentual de bacilos Gram negativos aislados de pacientes hospitalizados y
ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.

Hospitalizados Ambulatorios Total
n % n % n %
Escherichia coli 138 25,10 157 55,67 295 35,46
Klebsiella pneumoniae 80 14,54 48 17,02 128 15,38
BGNNFG 90 16,36 24 8,51 114 13,70
Pseudomonas aeruginosa 66 12,00 25 8,86 91 10,94
Enterobacter aerogenes 80 1454 10 3,55 90 10,82
Enterobacter cloacae 49 891 12 4,25 61 7,33
Acinetobacter spp 47 8,54 6 2,13 53 6,37
Total 550 100,00 282 100,00 832 100,00

BGNNFG: bacilos Gram negativos No-fermentadores de glucosas diferentes de Acinetobacter spp y Pseudomonas
aeruginosa n: numero de cepas

La tabla 4 representa la distribucion porcentual de bacilos Gram negativos aislados de
pacientes del SAHUAPA por servicio de hospitalizacién. Cabe destacar que de los 550
aislamientos bacterianos obtenidos, 236 (42,91%) se obtuvieron del area de retén, esto puede
deberse a que los recién nacidos son muy susceptibles a infecciones por su inmadurez
inmunoldgica, sobre todo cuando permanecen hospitalizados; ademas poseen condiciones
anatomofuncionales que aumenta el riesgo de infeccion, entre las que se encuentran el cordon
umbilical como medio adecuado para el crecimiento bacteriano y fuente de infeccion por su
proximidad con el torrente sanguineo. A esto se suma la diseminacion de microorganismos en el
ambiente hospitalario, a través de las manos del personal médico y sanitario, y de los padres que
atienden a estos pacientes, aunado a la deficiencia en la higiene y desinfeccion de dicha érea,
situacion que es comunmente observada en salas de hospitalizacion (Marcano et al., 2003 y Marquez,
2003). En un estudio realizado por Fajardo et al. (2000), también se encontré un predominio de
cepas Gram negativas en las éareas de retén del Hospital Angel Larralde de la Ciudad de
Valencia, Venezuela.

Se pudo notar que E. coli fue el germen con mayor porcentaje de aislamiento en los
diferentes servicios de hospitalizacion, observandose los mayores porcentajes en las areas de
MED (34,61%) y OP (34,52%). Estos resultados fueron similares a los publicados por Martin et
al. (2003), quienes reportaron 28,30% y 29,33% de aislamientos de E. coli, en pacientes
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hospitalizados en los servicios de medicina y observacion pediatrica, en un estudio realizado en
diferentes hospitales de Venezuela.

Enterobacter aerogenes y Enterobacter cloacae fueron aislados con mayor frecuencia en
el area de retén (24,58% vy 13,14%), dichos resultados fueron mayores con respecto a los
reportados por Mattar et al. (2000), en un estudio realizado sobre la resistencia de
microorganismos nosocomiales en el hospital San Jerénimo de Monteria, Colombia, donde estos
gérmenes fueron aislados de muestras clinicas en las areas de medicina y retén, entre 2,00% y 5,00%,
respectivamente.

Los BGNNFG se aislaron en porcentajes significativos en este estudio, entre ellos,
Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter spp, fueron los mas aislados. Las areas medicas de donde
mayormente se encontraron fueron, MED (Pseudomonas aeruginosa, 25,27%), UCI y OP
(Acinetobacter spp, 12,50% y 14,29%, respectivamente). Resultados similares fueron publicados por
Rojas (2002), en el Centro Médico Zambrano de Barcelona, Espafia, donde P. aeruginosa fue aislada en
un 28,80% en el area de medicina y Acinetobacter spp se aislo en un 22,50% de muestras en el area de
cuidados intensivos. Algunos autores afirman que P. aeruginosa y Acinetobacter spp, se ubican en
lugares importantes como agentes etioldgicos de infecciones nosocomiales, asi como en la colonizacion
de pacientes inmunocomprometidos y el ambiente hospitalario, este hecho se debe, en parte, a la gran
capacidad que estos microorganismos han mostrado para desarrollar mecanismos de resistencia,
principalmente A. baumanii (Bergogne y Towner, 1996; Bou et al., 2000; Fagon et al., 2000).

Segun Lopez y Lopez-Brea (2000), un incremento del aislamiento de Acinetobacter en los

hospitales, puede ser indicativo de una higiene deficiente en determinadas salas de hospitalizacion.

Tabla 4. Distribucion porcentual de bacilos Gram negativos aislados de pacientes del SAHUAPA, segun
el servicio de hospitalizacion, de enero a junio de 2004.

UCl MED OP RETEN
n % n % n % n %
Escherichia coli 6 12,50 63 34,61 29 3452 40 16,95
Klebsiella pneumoniae 6 12,50 28 15,38 12 1429 34 1441
BGNNFG 14 29,17 14 7,69 17 20,24 45 19,07

Pseudomonas aeruginosa 7 14,558 46 25,27 6 7,14 7 297
Enterobacter aerogenes 5 1042 12 6,59 5 5,95 58 24,58
Enterobacter cloacae 4 8,33 11 6,04 3 3,57 31 13,13
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Acinetobacter spp 6 12,50 8 4,39 12 1429 21 8,89
Total 48 100,00 182 100,00 84 100,00 236 100,00

UCI: unidad de cuidado intensivo MED: medicina OP: observacion pediatrica n: nimero de cepas BGNNFG: bacilos
Gram negativos No-fermentadores de glucosa diferentes de Acinetobacter spp y Pseudomonas aeruginosa

Al abordar el tema de la infeccion producida por bacterias resistentes, es conveniente
considerar al hospital y a la comunidad como ecosistemas separados. Esta division refleja
diferentes poblaciones, presiones de seleccién, reservorios y otros factores que son importantes
en la aparicion, persistencia y transmision de organismos resistentes a antimicrobianos (Finland,
2004).

La resistencia de S. aureus a los diferentes agentes antimicrobianos, tanto en pacientes
hospitalizados como en ambulatorios, se muestra en la tabla 5. La proporcion de aislados de S.
aureus resistentes a oxacilina fue de 2,22% en pacientes hospitalizados y de 2,08% en pacientes
ambulatorios. Por su parte, Bantar et al. (2003), encontraron en su estudio un 7,21% de aislados
de cepas de S. aureus en pacientes hospitalizados resistentes a oxacilina, con respecto a un
3,62% de estas cepas en pacientes ambulatorios, en Buenos Aires. Por otro lado, Klimek et al.
(1999), también reportaron mayor porcentaje de cepas de S. aureus resistentes a oxacilina, en
pacientes hospitalizados (4,00%), con respecto a los pacientes ambulatorios (3,00%), a partir de un
estudio realizado que evalué el patron de resistencia de cepas de S. aureus en ambos grupos de
pacientes.

Afos atrds se creia que las bacterias causantes de infecciones nosocomiales se
distinguian de las comunitarias por su resistencia frente a los antimicrobianos, sin embargo, estos
resultados nos indican, que la epidemiologia de S. aureus meticilino-resistente (SARM) estd cambiando,
ya que su aislamiento no solo se limita a pacientes hospitalizados o personas con factores predisponentes,
sino que tambien esta afectando a pacientes que provienen de la comunidad (Klimek et al., 1999; Serrano
et al., 2000; Gallegos, 2006).

Las primeras cepas SARM aisladas en la comunidad fueron obtenidas de pacientes adictos al uso
de drogas intravenosas o0 de otras sustancias via parenteral, pero durante los Gltimos afios, SARM
comunitario es aislado de personas con poca 0 ninguna exposicion a factores de riesgo reconocidos como
predisponentes para la colonizacion de este patogeno. Este hecho evidencia el uso inapropiado que se le

da a los antimicrobianos betalactdmicos, quizas porque la dosis recomendada no es la apropiada, o
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porque los pacientes no cumplen con el tratamiento correctamente, conduciendo de esta forma al
descontrolado aumento de la resistencia de S. aureus a la oxacilina (Frank et al., 1999).

La resistencia de cepas de S. aureus a la oxacilina, es debida principalmente a la sustitucién de
las enzimas de membrana que participan en la sintesis de la pared bacteriana y que son al mismo tiempo
los blancos naturales de los betalactamicos, llamadas Proteinas Fijadoras de Penicilinasas, las cuales
cumplen funcidn de sintesis y tienen menor afinidad por los betalactamicos (Velasquez et al., 2002).

En cuanto a los deméas agentes antimicrobianos ensayados en S. aureus, se encontrd que
el 12,22% de las cepas fueron resistentes a gentamicina, 28,89% a eritromicina y 31,11% a clindamicina
en pacientes hospitalizados, valores relativamente altos en comparacion con los mostrados en pacientes
ambulatorios (18,75%, 4,17% y 2,08%, respectivamente). Estos resultados fueron similares a los
reportados por Serrano et al. (2000), quienes al evaluar la resistencia de cepas de S. aureus sefialan
los siguientes porcentajes a estos agentes antimicrobianos, en pacientes hospitalizados: (25,00%, 40,00%
y 29,00%, respectivamente), con respecto a los ambulatorios (10,00%, 7,00% y 4,00%,
respectivamente).

No se encontrd resistencia a la vancomicina en las cepas aisladas de S. aureus.

Tabla 5. Porcentajes de resistencia a los antimicrobianos, de Staphylococcus aureus aislados de
pacientes hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA. Cumana, enero a junio de 2004.

n: ndmero de

Antimicrobianos Hospitalizados Ambulatorios Total
(n:90) (n:48) (n:138) cepas
n % n % n %

Oxacilina 2 2,22 1 2,08 3 2,17 En

Gentamicina 11 1222 9 1875 20 1449 [12tabla6se

Eritromicina 26 28,89 2 4,17 28 3258 Muesta I

Clindamicina 28 31,11 1 2,08 29 20,29 resistencia

Vancomicina 0 000 0 000 o o000 % los
distintos

servicios de hospitalizacion, ante los diferentes agentes antimicrobianos, obtenidas de los aislados de S.
aureus, observandose dos casos de resistencia a oxacilina, en el area de medicina (3,92%). Resultados
comparables con los reportados por Guzman et al. (2001), quienes obtuvieron 5 casos de aislados de S.
aureus resistentes a oxacilina en esa misma area, en un estudio realizado en diferentes hospitales de
Venezuela. Por su parte, Rojas (2002), en un estudio realizado en la Unidad de Medicina del hospital Dr.
Luis Razetti, en el estado Anzoategui, reporté que el 4,00% de los aislamientos, correspondié a S.

aureus resistente a oxacilina.
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En las Gltimas 4 décadas, la aparicion y diseminacion de S. aureus meticilino -

resistente (SARM), ha convertido a esta bacteria en la responsable de un gran nimero de infecciones
intrahospitalarias en todos los continentes, aln cuando existan diferencias epidemioldgicas importantes
entre los distintos paises e incluso entre las regiones de un mismo pais (Gonzalez et al., 2005). Cabe
destacar, que los pacientes a quienes se les ha aislado cepas de S. aureus oxacilina- resistente, han sido
tratados exitosamente con vancomicina. A pesar de que en el presente estudio no se encontro resistencia
a este antimicrobiano, ya se han reportado pequefios porcentajes de cepas de S. aureus, en Inglaterra,
que ademéas de presentar resistencia a oxacilina, entre otros agentes antimicrobianos, muestran
resistencia a vancomicina, lo cual puede estar indicando que el abuso en la utilizacion de vancomicina
va a traer como consecuencia cepas con resistencia a este agente antimicrobiano, de un momento a otro
(Smith et al., 2000).

Tabla 6. Porcentajes de resistencia a los antimicrobianos, de Staphylococcus aureus aislados de
pacientes hospitalizados, segun el servicio médico del SAHUAPA. Cumana, enero a junio de 2004.

Antimicrobianos UcCl MED OP RETEN Total
(n=9) (n=51) (n=27) (n=3) (n=90)
n % n % n % n % n %
Oxacilina 0 0,00 2 3,92 0 0,00 0 0,00 2 222
Gentamicina 6 66,67 2 3,92 3 1111 0 0,00 11 12,22
Eritromicina 2 2222 18 35,29 6 22,22 0 0,00 26 28,89
Clindamicina 3 33,33 15 29,41 10 37,04 0 0,00 28 31,11
Vancomicina 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00

UCI: unidad de cuidados intensivos MED: medicina OP: observacion pediatrica

En la tabla 7 se muestra la actividad de varios agentes antimicrobianos frente a bacilos Gram
negativos aislados de pacientes hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA. Se pudo observar que la
proporcién de aislados de bacilos Gram negativos resistentes a los diferentes agentes antimicrobianos
fue mayor en pacientes hospitalizados que en pacientes ambulatorios, dichos resultados son similares a
los reportados por Mattar et al. (2000), quienes publicaron también mayores porcentajes de cepas de
bacilos Gram negativos resistentes, en pacientes hospitalizados que en ambulatorios, frente a los mismos
agentes antimicrobianos, en un estudio realizado en Monteria, Colombia.

En cuanto a la actividad de imipenem y meropenem, se puede decir que estos no fueron
diferentes entre los aislados provenientes de ambos grupos de pacientes. Estos agentes antimicrobianos

presentaron bajos porcentajes de resistencia, tanto en los pacientes hospitalizados como los provenientes
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de ambulatorios, pero siempre se observd mayor numero de cepas resistentes en los pacientes
hospitalizados. Cabe destacar que los carbapenemos contindan siendo las mejores alternativas
terapéuticas en aislados de bacilos Gram negativos multirresistentes (Go et al., 2004).

Tabla 7. Porcentajes de resistencia a los antimicrobianos, de bacilos Gram negativos aislados de
pacientes hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA. Cumana, enero a junio de 2004.

Antimicrobianos Hospitalizados Ambulatorios Total
(n=550) (n=282) (n=832)
n % n % n %

Imipenem 40 7,27 15 5,32 55 6,61
Meropenem 18 3,27 7 2,48 19 2,28
Cefepime 63 11,45 7 2,48 70 8,41
Ceftriaxone 129 23,45 21 7,45 150 18,03
Ceftazidima 160 29,09 30 10,64 190 22,84
Piperacilina 186 33,82 41 14,54 227 27,28
Amikacina 136 24,73 18 6,38 154 18,51
Ciprofloxacina 64 11,64 31 10,99 95 11,42

n: nimero de cepas

La tabla 8 muestra la resistencia de bacilos Gram negativos a los diferentes agentes
antimicrobianos aislados de pacientes hospitalizados en los distintos servicios médicos del SAHUAPA,
mostrando que la proporcion de aislados de bacilos Gram negativos resistentes a carbapenemos
(16,67%) fue mayor en los pacientes de UCI, en cambio, la resistencia a cefepime (18,22%), ceftriaxone
(33,90%), ceftazidima (42,80%), piperacilina (44,91%) y amikacina (33,47%), fue mayor en los
pacientes de retén. En cuanto a ciprofloxacina, se observd mayor resistencia en los aislados
provenientes de los pacientes de la UCI (22,92%); se puede decir que el porcentaje de resistencia a
ciprofloxacina en las areas de OP (3,57%) y retén (1,27%) fue bajo, este hecho puede ser debido a que
las quinolonas, se utilizan en nifios pero como Ultima alternativa, debido a que este antimicrobiano es
nefrotdxico y afecta el crecimiento 6seo (Marcano et al., 2003).

Fajardo et al. (2000), en un estudio realizado en Valencia, Venezuela, acerca de la resistencia
antimicrobiana de bacterias Gram negativas en diferentes areas de hospitalizacion, también reportaron
porcentajes de resistencia de bacilos Gram negativos menores a carbapenemos en el area de UCI:
imipenem (8,80%) y meropenem (9,20%), y en el area de retén obtuvieron resistencias similares a
cefepime (14,00%), ceftriaxone (42,00%), ceftazidima (39,00%), piperacilina (46,00%) y amikacina
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(42,50%). Con respecto a ciprofloxacina, estos autores reportaron una resistencia comparable al
obtenido en este estudio (18,30%), en la UCI. Los microorganismos multirresistentes se seleccionan con
mayor facilidad en ciertas unidades hospitalarias, particularmente en las Salas de Cuidados Intensivos,
ya que es en ese lugar donde se emplean frecuentemente los antimicrobianos de amplio espectro
(Guzmén et al., 2001).

Tabla 8. Porcentajes de resistencia a los antimicrobianos, de bacilos Gram negativos aislados de
pacientes hospitalizados, segun el servicio médico del SAHUAPA. Cumana, enero a junio de 2004.

Antimicrobianos ucCl MED OP RETEN Total
(n=48) (n=182) (n=84) (n=236) (n=550)
n % n % n % n % n %
Imipenem 8 16,67 6 3,30 12 14,28 23 9,74 46 8,36
Meropenem 8 16,67 5 2,75 7 8,33 4 1,69 21 3,82
Cefepime 4 833 9 494 9 10,71 43 18,22 65 11,82
Ceftriaxone 7 1458 28 15,38 17 20,24 80 33,90 132 24,00
Ceftazidima 15 31,25 27 14,83 23 27,38 101 42,80 166 30,18
Piperacilina 13 27,08 55 30,22 22 26,19 106 4491 196 35,64
Amikacina 11 22,92 29 15,93 23 27,38 79 33,47 167 30,36

Ciprofloxacina 11 22,92 52 28,57 3 3,57 3 1,27 69 12,54

UCI: unidad de cuidado intensivo MED: medicina OP: observacion pediatrica n: nimero de cepas

Segun un informe publicado por el Organismo Internacional “Alianza para el uso
prudente de Antimicrobianos”, se plantea que las resistencias contintan siendo un problema serio en
el mundo y en particular en Latinoamérica. Los datos de susceptibilidad antibidtica son escasos
y la vigilancia de las resistencias no esta disponible en todos los paises. Todo esto ha generado
que el uso incontrolado de antimicrobianos sea mayor, y a su vez, responsable de la alta
ocurrencia de cepas bacterianas resistentes (Sosa, 1999).

La figura 2 sefiala la resistencia de E. coli ante los diferentes agentes antimicrobianos, tanto en
pacientes hospitalizados como en ambulatorios. El 39,85% de las cepas de E. coli aisladas de
pacientes hospitalizados resultaron resistentes a piperacilina, a diferencia de los pacientes
ambulatorios (8,28%). En un estudio publicado por Carranza et al. (2003), se reportaron
elevados porcentajes de cepas de E. coli resistentes a piperacilina (70,00%) en pacientes
hospitalizados y 53,00% en pacientes ambulatorios, con respecto a los obtenidos en el presente

estudio.

17



Los carbapenemos fueron los antimicrobianos que mostraron mejor actividad in vitro
ante los aislados de E. coli, tanto en los pacientes hospitalizados como en ambulatorios.
Igualmente, en el caso de la amikacina, también se observé excelente actividad in vitro ante
este microorganismo.

El porcentaje de cepas resistentes a ciprofloxacina fue de 14,84% en pacientes
hospitalizados y 12,10% en pacientes provenientes de la comunidad. Dichos resultados son
menores a los publicados por Carranza et al. (2003), quienes reportaron para ciprofloxacina
porcentajes de cepas resistentes de 56,00% y 47,00%, en pacientes hospitalizados y
ambulatorios, respectivamente.

La mayoria de los agentes antimicrobianos ensayados en el presente trabajo, son
utilizados principalmente en los pacientes hospitalizados, donde el ambiente es propicio para que
se seleccionen las bacterias. En el caso particular de los betalactdmicos, la produccion de
betalactamasas, es el principal mecanismo de resistencia que inactiva a estos antimicrobianos,
dependiendo del tipo de betalactamasa que la bacteria produzca, se pudiera observar resistencia a

todos los tipos de
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Figura 2. Resistencia de Escherichia coli ante diferentes agentes antimicrobianos, en pacientes
hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.

La figura 3 representa la resistencia de K. pneumoniae a los agentes antimicrobianos en
pacientes hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA. Se observd excelente actividad in vitro
de los carbapenemos, en ambos grupos de pacientes. La proporcién de aislados de K. pneumoniae
resistentes a ceftriaxona (18,70%), ceftazidima (46,20%), piperacilina (41,20%) y amikacina
(25,00%), fue mayor en pacientes hospitalizados, dichos resultados son similares a los reportados
por Martin et al., (2003), para los mismos antimicrobianos, en pacientes hospitalizados, en hospitales
de Venezuela.

Por su parte, Carmona et al. (2000), obtuvieron, en pacientes hospitalizados, un
porcentaje de resistencia frente a ceftazidima de 21,00%, resultado menor comparado con el
obtenido en este estudio (46,20%). Es preocupante observar esta resistencia para ceftazidima, el cual
es uno de los betalactdmicos que se utiliza con mas frecuencia en los hospitales. Cabe resaltar,
que este agente antimicrobiano suele utilizarse como patron para inferir resistencia a otros
betalactamicos, lo cual posiblemente se deba a la produccion de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE). K. pneumoniae es uno de los microorganismos al que se le ha detectado la
produccion de BLEE, las cuales confieren resistencia a la mayoria de los betalactamicos, con
excepcion de los carbapenemos (Navarro et al., 2002). Sin embargo, dentro de los objetivos
planteados en el presente estudio no se considerd buscar los mecanismos de resistencia en las

cepas que resultaron
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Figura 3. Resistencia de Klebsiella pneumoniae ante diferentes agentes antimicrobianos, en pacientes
hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.
En la figura 4, se sefiala la resistencia de E. aerogenes ante los diferentes agentes

antimicrobianos ensayados, tanto en pacientes hospitalizados como en ambulatorios. Como era de
esperar, se obtuvieron altos porcentajes de cepas de E. aerogenes resistentes ante los
betalactamicos, en ambos grupos de pacientes, entre los que destacan: ceftriaxona (53,00% Yy
50,00%), ceftazidima (62,00% y 40,00%) y piperacilina (57,00% y 50,00%). También se not6 un
alto porcentaje de cepas de E. aerogenes resistentes a amikacina en pacientes hospitalizados
(56,00%) y en ambulatorios (40,00%). Al respecto, Fajardo et al. (2000), en un estudio
realizado en Valencia, Venezuela, sobre resistencia antimicrobiana, en el Hospital Angel
Larralde, reportaron también, una alta tasa de cepas de E. aerogenes aisladas de pacientes
hospitalizados y ambulatorios, resistentes a ceftriaxona (62,00% y 58,00%), ceftazidima (68,00%
y 40,00%) y piperacilina (50,00% y 38,00%).

Por su parte, Martin et al. (2003), publicaron porcentajes de resistencia de estas cepas a
cefalosporinas de tercera generacion, las cuales oscilaron entre un 30,00% vy 40,00%, en un
estudio acerca de la resistencia antimicrobiana a betalactamicos en Hospitales de Venezuela. Sin
embargo, Guzméan et al. (2001), reportaron porcentajes de resistencia ligeramente menores para
cepas de E. aerogenes, tanto en pacientes hospitalizados como de la comunidad, en un estudio

de resistencia bacteriana a los antimicrobianos en Venezuela.
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Cabe destacar que E. aerogenes presenta naturalmente una betalactamasa cromosomica

inducible con actividad cefalosporinasa, que, en general, le confiere resistencia a aminopenicilinas y
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cefalosporinas de
primera generacion,
manteniéndose
sensibles a
carboxipenicilinas 'y
ureidopenicilinas,
cefalosporinas de
tercera y cuarta
generacion,
monobactamas y
carbapenemos
(Navarro et al,
2002). En este
estudio, se

obtuvieron resultados

de resistencias diferente a los demostrados por este autor, en la cual hubo resistencias a carbapenemos,

cefalosporinas de tercera y cuarta generacion y a ureidopenicilinas, por lo que, cuando una especie

presenta un antibiograma que no concuerda con los fenotipos naturales planteados, puede deberse a

errores técnicos en la identificacion de los microorganismos o a la presencia de resistencia adquirida, en

cuyo caso, los datos observados deben

interpretarlo (Navarro et al., 2002).
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Figura 4. Resistencia de Enterobacter aerogenes ante diferentes agentes antimicrobianos, en pacientes
hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.

La figura 5 ilustra la resistencia de E. cloacae ante diferentes agentes antimicrobianos. Se
observd que hubo un predominio de resistencia en las cepas de E. cloacae aisladas de los pacientes
hospitalizados ante los betalactdmicos: cefepime (22,00%), ceftriaxona (31,00%), ceftazidima (26,00%)
y piperacilina (37,00%). Probablemente, estas resistencias se expliquen, porque este microorganismo
comparte la produccién de la misma cefalosporinasa que Enterobacter aerogenes, la cual es inducible y
de origen cromosdmico (Comegna, 2000). Ademas, se pudo notar una moderada resistencia a amikacina
(21,00%) en las cepas provenientes de los pacientes hospitalizados. Por su parte, Bantar et al. (2003), en
un estudio realizado en un Hospital de Buenos Aires, Argentina, reportaron resistencia a cefalosporinas
de tercera generacion en enterobacterias entre 60,00% y 66,00%, obteniéndose el mayor porcentaje de
resistencia a E. cloacae. Es importante resaltar que, los agentes antimicrobianos: imipenem,
meropenem, cefepime, ceftriaxona y amikacina, no obtuvieron resistencia en cepas ambulatorias de E.
cloacae.
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Figura 5. Resistencia de Enterobacter cloacae ante diferentes agentes antimicrobianos, en pacientes
hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.

La figura 6 muestra la resistencia de cepas de P. aeruginosa ante los diferentes agentes
antimicrobianos. Se evidencié un mayor porcentaje de cepas resistentes, provenientes de pacientes
hospitalizados con respecto a los aislados de la comunidad. En un estudio similar, realizado en
Venezuela por Carmona et al. (2001), se encontré que los porcentajes de cepas resistentes, aisladas de
pacientes hospitalizados, ante dichos agentes antimicrobianos, fueron ligeramente inferiores para este
microorganismo. Sin embargo, Mattar et al. (2000), reportaron un mayor porcentaje de cepas de P.
aeruginosa resistentes a ceftazidima (40,00%), en un estudio sobre resistencia de los microorganismos
nosocomiales en el Hospital San Jeronimo de Monteria, Colombia.

El agente antimicrobiano mas activo frente a las cepas de P. aeruginosa aislada
de pacientes hospitalizados y ambulatorios, fue meropenem (6,00% y 4,00%, respectivamente),
resultados que fueron similares a los arrojados por Méattar et al. (2000), quienes obtuvieron en pacientes
hospitalizados un 10,00% y en ambulatorios un 8,00% de cepas resistentes a meropenem. Es de sefialar
que, en los pacientes ambulatorios no deberian encontrarse cepas resistentes a carbapenemos, ya que
estos son drogas confiadas al tratamiento de pacientes con infecciones graves en los hospitales,

principalmente cuando la infeccion es causada por bacterias resistentes, ademas que son antimicrobianos

muy costosos
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Figura 6. Resistencia de Pseudomonas aeruginosa ante diferentes agentes antimicrobianos, en pacientes
hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.

En la figura 7 se observa la resistencia de aislados de Acinetobacter spp ante los
diferentes agentes antimicrobianos. Todas las cepas aisladas en pacientes hospitalizados tuvieron
resistencia a ceftazidima y piperacilina, en cambio, el porcentaje de resistencia a estos agentes
antimicrobianos en pacientes ambulatorios fue de 50,00% y 33,33%, respectivamente. Estos resultados
fueron similares a los reportados por Rodriguez et al. (2003), quienes obtuvieron también altos
porcentajes de cepas de Acinetobacter resistentes a: ceftazidima (97,00%) y piperacilina (100,00%), en
pacientes hospitalizados. También, Ferrero, en el 2005, reportd resistencia de todas las cepas de
origen nosocomial, identificadas como Acinetobacter spp, a piperacilina 'y 50,00% en cepas de la
comunidad, en un estudio que determind la incidencia y resistencia de BGNNFG en un hospital
de Argentina.

El uso extensivo de cefalosporinas de tercera generacion, particularmente ceftazidima,
como antimicrobiano de amplio espectro, elegidos para la terapia empirica en distintos servicios
médicos del SAHUAPA, pudiera ser la consecuencia de este comportamiento, no solo sobre las
cepas de Acinetobacter, sino también de otros microorganismos encontrados en el presente
estudio, ante estos agentes betalactamicos.

Llama la atencion que el 45,00% y 19,00% de las cepas aisladas de los pacientes

hospitalizados fueron resistentes a imipenem y meropenem, respectivamente, al igual que lo
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observado en P. aeruginosa, resultados que fueron similares a los reportados por Go et al. (2004),
quienes obtuvieron cepas de Acinetobacter resistentes a imipenem (30%) y meropenem (12%), en
pacientes hospitalizados, en un estudio realizado en Chile, dichos porcentajes son
considerablemente elevados, si se toma en cuenta que estos agentes antimicrobianos deben ser
resguardados como Gltima opcion terapeutica, luego de no tener respuesta con otros
antimicrobianos. También, se deben destacar los porcentajes de cepas de Acinetobacter
resistentes, aisladas de pacientes ambulatorios, los cuales fueron ligeramente menores comparadas
con la de los pacientes hospitalizados, a pesar de que dichas drogas no son utilizadas
rutinariamente en pacientes de la comunidad.

En Venezuela, ha surgido un aumento relevante de la resistencia de Acinetobacter spp a los
antimicrobianos utilizados, cifras manejadas por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS),
en comparacion con las del Programa Venezolano de Vigilancia de la Resistencia Bacteriana a los
Antimicrobianos (Carmona et al., 2000), demostrando un aumento alarmante de cepas de Acinetobacter
resistentes, obtenidos de pacientes hospitalizados, entre los afios 1998 y 1999, confirmando ain mas

el caracter multirresistente de dichas cepas.
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en pacientes hospitalizados y ambulatorios del SAHUAPA, de enero a junio de 2004.

En lineas generales, un mayor porcentaje de los aislados obtenidos de pacientes hospitalizados,
con respecto a los aislados de los pacientes ambulatorios, resultd resistentes ante los diferentes agentes
antimicrobianos. Cabe resaltar que, en el caso de E. aerogenes y Acinetobacter spp, se aislaron
porcentajes de cepas resistentes considerablemente elevados frente a los diferentes agentes
antimicrobianos, principalmente a los antibidticos betalactdmicos y amikacina (particularmente este
altimo suele ser utilizado en pacientes hospitalizados) (Bergogne y Towner, 1996; Okhravi et al.,
2000), lugar donde el ambiente se hace propicio para que las bacterias resistente se seleccionen como
consecuencia del uso y abuso de agentes antimicrobianos.

Con los resultados obtenidos en el presente estudio, se puede inferir, que los diferentes
mecanismos de resistencia que han desarrollado las diferentes especies bacterianas, pudieran no estar
limitados al ambiente hospitalario, la cual constituiria un problema de salud aiin mas grave.

Para solventar el problema de resistencia bacteriana, quizds sea necesario la obtencion de
nuevos farmacos, que tengan un mecanismo de accion mas efectivo; lo cual tomara algunos afios para
poder probarlos, pues estan en fases tempranas de su investigacion (Bergoglio, 2003). Mientras tanto,
las herramientas mas importantes con las que se cuentan son: la prevencion de infecciones y el uso
racional de los agentes antimicrobianos existentes en el mercado, ya que se requieren de estrategias

efectivas para controlar la seleccion y dispersion de organismos resistentes.
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CONCLUSIONES

Staphylococcus coagulasa negativa fue el microorganismo Gram positivo que se aislé con
mayor frecuencia en ambos grupos de pacientes, predominando entre los pacientes hospitalizados y en
los servicios de retén y en la unidad de cuidados intensivos.

Escherichia coli fue la bacteria Gram negativa mas frecuentemente aislada, seguido de
Klebsiella pneumoniae.

Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter spp, fueron los BGNNFG mayormente aislados,
encontrandose comunmente en pacientes hospitalizados y en las areas de medicina, unidad de cuidados
intensivos y observacion pediéatrica.

Vancomicina mostrd una excelente actividad in vitro contra bacterias Gram positivas.

Los carbapenemos contintan siendo la opcion terapéutica en cepas de bacilos Gram negativos

multirresistentes.

27



RECOMENDACIONES

Se recomienda la vigilancia activa de las infecciones y la resistencia a los agentes
antimicrobianos, a fin de detectar y tratar los brotes de infeccion hospitalaria a tiempo, para ello se
requiere la recopilacion y la evaluacién periodica de los datos sobre resistencia de un laboratorio de
bacteriologia.

Se sugiere realizar trabajos que aborden el estudio de la resistencia bacteriana, asi como, los
posibles mecanismos implicados, fomentando de esta manera la interpretacion de los antibiogramas.

Se recomienda que cualquier microorganismo que muestre antibiogramas no compatibles con
los fenotipos de resistencias naturales, hasta ahora descritos para cada uno, replantear la identificacion
de dicha cepa o el estudio de la sensibilidad y de corroborarse la discrepancia deberia caracterizarse el

mecanismo de resistencia.
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predominantemente en los servicios de retén y en la unidad de cuidados intensivos,
seguida de Staphylococcus aureus en un 24,46% en pacientes hospitalizados y 28,40%
en pacientes ambulatorios. Escherichia coli fue el bacilo Gram negativo mas
frecuentemente aislado tanto en pacientes hospitalizados (25,10%) como en
ambulatorios (55,67%). Entre los bacilos Gram negativos No-fermentadores de glucosa,
los mayormente aislados fueron Pseudomonas aeruginosa (10,94%) y Acinetobacter spp
(6,37%), obteniéndose en mayor proporcion en pacientes hospitalizados. Se observé una
marcada diferencia en el porcentaje de microorganismos resistentes aislados de
pacientes hospitalizados con respecto a los obtenidos de pacientes ambulatorios,
encontrandose mayor porcentaje de resistencia ante el grupo de betalactamicos. El
49,00% de los aislamientos de Acinetobacter spp presentd resistencia a imipenem y
resistencia simultanea a casi todos los antimicrobianos betalactamicos estudiados. Los
altos porcentajes de resistencias hallados, avalan la necesidad del uso racional de los
agentes antimicrobianos; ademas de mantener vigilancia constante en cuanto a la
etiologia de las infecciones y resistencia antimicrobiana, que favorezcan las conductas
terapéuticas. Cada dia es mas frecuente el aislamiento de cepas bacterianas, con
caracteristicas nosocomiales, en pacientes no hospitalizados, lo cual sugiere que el
fendmeno llamado resistencia se esta extendiendo a la comunidad.
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