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RESUMEN 
 

Se evaluó la presencia de enzimas inactivantes de aminoglucósidos en cepas clínicas 
y ambientales de Acinetobacter sp., de origen nosocomial, para la cual se utilizaron 
43 cepas de Acinetobacter, 20 correspondientes a la genoespecie de A. baumannii y 
23 cepas de Acinetobacter RUH 1139, dichas cepas fueron obtenidas de pacientes 
hospitalizados en 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, 
previamente identificadas bioquímica y molecularmente. Para la determinación de la 
susceptibilidad antimicrobiana se probaron seis aminoglucósidos (amikacina, 
gentamicina, tobramicina, netilmicina, dibekacina y neomicina), mediante la prueba 
de difusión en agar. Todas las cepas de A. baumannii fueron resistentes a la 
gentamicina, netilmicina, dibekacina y estreptomicina. En el caso de las cepas 
identificadas como Acinetobacter RUH 1139, más del 90% de las cepas mostraron 
resistencia ante amikacina, gentamicina y tobramicina, y el 82,61% fue resistente 
netilmicina y dibekacina, respectivamente. Se detectó el gen que codifica para la 
enzima 3’-O-aminoglucósido-fosfotransferasa-VIa (aph(3`)-VIa) en 3 cepas de A. 
baumannii aisladas de la UCI-A, mientras que, para Acinetobacter RUH 1139 se 
detectó en 17 cepas aisladas de la UARN. 
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INTRODUCCIÓN 
 

Los aminoglucósidos pueden ser antibióticos naturales (productos del 

metabolismo de hongos y bacterias) o semisintéticos de estructura heterocíclica, que 

se utilizan para tratar infecciones causadas por bacterias gramnegativas aerobias; son 

agentes antimicrobianos de amplio espectro que actúan sobre las células bacterianas 

sensibles, en fase de crecimiento, inhibiendo la síntesis proteica (Dámaso, 1990; 

Hardman et al., 1996). 

 

La estreptomicina fue el primer producto aislado del grupo de los 

aminoglucósidos, descubierta por Achatz et al. (1944), a partir de una cepa de 

Streptomyces griseus (Damaso, 1990). La aparición posterior de kanamicina (1957) y, 

más tarde, de gentamicina y tobramicina constituyeron verdaderos avances en el 

tratamiento de las infecciones causadas por bacterias gramnegativas (Palomino y 

Pachón, 2003). 

 

Desde el punto de vista de su estructura química, los aminoglucósidos están 

formados por dos o más aminoazúcares unidos por enlaces glucosídicos a un alcohol 

cíclico hexagonal con grupos aminos (aminociclitol). Los grupos aminos usualmente 

se presentan cargados positivamente, lo cual constituye la alta afinidad que tienen 

estos agentes antimicrobianos por el ARNm procariótico (Chambers, 2003;Palomino 

y Pachón, 2003). 

 

En cuanto a su clasificación, los aminoglucósidos se dividen en dos grupos 

según el componente aminociclitol, designándose el primero como aminoglucósidos 

con aminociclitol, constituyendo el grupo más grande, en el cual se incluyen: 

estreptomicina, amikacina (AN), kanamicina (K), tobramicina (NN), dibekacina 

(Dbk), gentamicina (GN), sisomicina (S), netilmicina (Net), isepamicina (I), 
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neomicina y paramomicina. El segundo grupo es denominado aminociclitol sin 

aminoglucósido, que incluye a la espectinomicina (Palomino y Pachón, 2003). 

 

Los aminoglucósidos se utilizan para tratar una gran variedad enfermedades, 

causadas, principalmente, por bacilos gramnegativos, e indicados también en las 

infecciones producidas por bacterias sensibles grampositivas, resultando útiles en 

casos de tuberculosis, tratamiento de la gonorrea, septicemia, endocarditis, 

infecciones respiratorias, infecciones cutáneas, peritonitis, amibiasis, balantidiasis, 

conjuntivitis y úlceras, entre otras (Palomino y Pachón, 2003). Cabe destacar que 

estos antimicrobianos son totalmente inactivos contra microorganismos anaerobios y 

su actividad frente a bacterias grampositivas es limitada (Dámaso, 1990). 

 

A excepción de la espectinomicina, que es un bacteriostático puro, los 

aminoglucósidos son principalmente bactericidas; estos se unen a una proteína 

constitutiva de la subunidad 30S del ribosoma bacteriano, provocando fallas en la 

lectura de algunos codones del ARNm, ocasionando la producción de proteínas 

defectuosas inútiles, lo cual conlleva a la muerte del microorganismo. Además, 

algunas evidencias sugieren que estos agentes antimicrobianos también son capaces 

de inhibir la translocación proteica, lo cual provoca acumulación de polipéptidos 

disfuncionales (Dámaso, 1990; Vannuffel y Cocito, 1996; Mingeot-Leclerq et al., 

1999). 

 

El uso desmedido de los aminoglucósidos durante los años 60 y 70, junto con 

otros antimicrobianos, trajo como consecuencia la aparición de bacterias resistentes, 

como es el caso de cepas de Mycobacterium tuberculosis resistentes a estreptomicina, 

el cual era el tratamiento de primera elección para los pacientes con tuberculosis, en 

esa época. El primer artículo de enterobacterias patógenas resistentes a la 

estreptomicina apareció en Japón (1956), y durante 1963-1964, se publicaron 

artículos sobre la resistencia a kanamicina y a neomicina (Rinehart, 1969) dicha 
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resistencia se diseminó por todo el mundo, como resultado de un mecanismo de 

transferencia genética (Noppe-Leclercq et al., 1999).  

 

Los mecanismos de resistencia a aminoglucósidos descritos hasta ahora son: 

modificación enzimática de los aminoglucósidos, alteración del sitio de unión del 

antibiótico al ribosoma y disminución de la acumulación del antimicrobiano en el 

interior de la célula bacteriana. Siendo la modificación enzimática el principal 

mecanismo descrito en bacterias resistente a estos agentes antimicrobianos (Davies y 

Wrigth, 1997; Noppe-Leclercq et al., 1999; Azucena y Mobashery, 2001; Vila y 

Marcos, 2002). 

 

Según Mingeot-Leclerq et al. (1999), existen tres tipos diferentes de enzimas 

inactivantes de aminoglucósidos, cada tipo transfiere un grupo funcional a la 

estructura de este antibiótico, inactivándolo completamente, ellas son: 

 

a) Aminoglucósido O-nucleotidiltransferasas (ANT), que adenilan grupos 

hidroxilos. Catalizan la unión de un nucleótido monofosfato desde un nucleótido 

trifosfato, generalmente ATP, a un grupo hidroxilo del antibiótico: 

 

Antibiótico-OH + ATP          Antibiótico-O-P-Adenosina +PPi 

 

b) Aminoglucósido N-acetiltransferasa (AAC), que acetila grupos aminos, al 

catalizar la transferencia de un grupo acetato, procedente del acetil-CoA, al 

antibiótico: 

 

Antibiótico-NH2 +CH3CO-S-CoA         Antibiótico-NH-CO-CH3 + CoA 

 

c) Aminoglucósido O-fosfotransferasas (APH), que fosforilan grupos 

hidroxilos. Catalizan la transferencia de un grupo fosfato del ATP al antibiótico: 
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Antibiótico-OH + ATP         Antibiótico-O-P +ADP 

 

En cada familia de enzimas se incluyen diferentes formas de isoenzimas que 

difieren en la especificidad del substrato por la región donde ejercen sus reacciones. 

Se conocen, al menos 50 enzimas de este tipo descritas en bacterias (Shaw et al., 

1993; Palomino y Pachón, 2003). 

 

Las funciones que son afectadas en los aminoglucósidos típicos son, 

principalmente, las de las posiciones 3, 2’, 6,’ en el caso de las enzimas AAC; las 

posiciones 4’y 2”, cuando actúan las ANT y las posiciones 2 y 3’, si son las APH las 

que actúan (Mingeot-Leclerq et al., 1999). Estas enzimas de resistencia se encuentran 

en plásmidos y también asociadas a tramposones e integrones (elementos móviles que 

facilitan la transferencia entre bacterias) y, ocasionalmente, pueden estar codificadas 

en el cromosoma bacteriano (Hannecart-Pokorni et al., 1997). 

 

Cada grupo de enzimas inactiva sitios específicos, pero en cada lugar pueden 

actuar distintas isoenzimas con una particular especificidad por el substrato. Los 

principales aminoglucósidos utilizados en la práctica clínica, que se ven afectados por 

estas enzimas son: AN, Dbk, GN, K, I, Net, S y NN. En estos aminoglucósidos ha 

sido detectada la resistencia in vitro (Mingeot-Leclerq et al., 1999). 

 

Después del descubrimiento de enzimas inactivadoras de antibióticos, 

continúan los esfuerzos para modificar químicamente los antimicrobianos existentes y 

de esta manera obtener nuevas drogas que permanezcan totalmente inmune a la 

inactivación, pero que al mismo tiempo conserven la actividad antibacteriana 

(Azucena y Mobashery, 2001). 

 

En la década de los 70, aparecieron publicados los primeros reportes de 

resistencia bacteriana, debido principalmente, al uso inadecuado e indiscriminado de 
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la terapia antimicrobiana (Jackson et al., 1998); esto trajo como consecuencia, el 

incremento de las infecciones nosocomiales causadas, tanto por bacterias 

grampositivas como por bacterias gramnegativas, entre estas últimas se destacan las 

infecciones originadas por Acinetobacter sp., que afectan a pacientes debilitados, 

hospitalizados en unidades de cuidados intensivos, y otros pacientes graves, como en 

el caso de los quemados (Bergogne-Bèrèzin y Tower, 1996; Koneman et al., 1998; 

Fernández, 2000; Salazar et al., 2006). 

 

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

a 1,5 µ), generalmente dispuesto en pareja, es aerobio estricto, no fermentador de la 

glucosa, inmóvil, catalasa positiva, oxidasa negativa y no forma espora. Crece bien en 

todos los medios de cultivos utilizados de rutina y su temperatura óptima de 

crecimiento es de 30 a 35 ºC (Koneman et al., 1998). 

 

El género Acinetobacter está conformado por organismos que se encuentran 

ampliamente distribuidos en la naturaleza, se han aislado de diferentes focos y 

fuentes, incluyendo suelos, aguas superficiales, aguas negras, agua potable y variedad 

de alimentos primarios, así como también, en diferentes partes del cuerpo de 

individuos sanos (El-Mohandes et al., 1993; Fang y Madinger, 1996; Salavert, 1999; 

Navarro et al., 2001). Cabe destacar que Acinetobacter baumannii es la especie más 

comúnmente aislada de muestras clínicas humanas, e implicada en la colonización e 

infección hospitalaria de pacientes críticos o inmunosuprimidos (Bergogne-Bèrèzin y 

Tower, 1996). Sin embargo, recientemente se han reportado brotes ocasionados por 

especies distintas de A. baumannii, entre los que cabe mencionar, Acinetobacter 

genoespecie 3 y 13 TU, Acinetobacter cepa RUH 1139 y Acinetobacter septicus 

(Rivera et al., 2004; Salazar et al., 2006; Kilic et al., 2008). 

 

El papel patógeno de Acinetobacter sp., en primer lugar, se relaciona con su 

capacidad oportunista, principalmente en el medio hospitalario, así como también, 
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con fenómenos de selección por el abuso de agentes antimicrobianos, estado de 

inmunosupresión del hospedero, existencia de portadores sanos y multiplicación de 

actos quirúrgicos y exploratorios, conformando todos estos, factores que predisponen 

a un paciente a padecer de una infección severa por este microorganismo (Echenique 

et al., 1992; Bergogne-Bèrèzin y Tower, 1996). 

 

Entre las infecciones nosocomiales y brotes hospitalarios causados por 

Acinetobacter sp. se incluyen: bacteremias, infecciones urinarias, meningitis 

secundaria y, principalmente, neumonías asociadas a ventilación mecánica, las cuales 

son difíciles de tratar debido a la amplia resistencia que se observa en esta bacteria 

ante la mayoría de los agentes antimicrobianos, lo cual afecta la selección de los 

mismos para el tratamiento adecuado de los pacientes (Vila et al., 1993; Douboyas et 

al., 1994; Kuah et al., 1994; Shi et al., 1996; Seifert et al., 1997; Garcia et al., 1999; 

Fernández, 2000; Navarro et al., 2001); de esta manera se incrementa la oportunidad 

de transmisión de la bacteria, ya que este microorganismo tiene la capacidad de 

sobrevivir por largo tiempo, en reservorios humanos o materiales inanimados 

(Bergogne-Bèrèzin y Tower, 1996; Salavert, 1999). 

 

Se ha demostrado que los porcentajes de cepas resistentes en A. baumannii 

aumentan de manera alarmante en las unidades de cuidados intensivos, en numerosos 

hospitales a nivel mundial (Gallego y Towner, 2001; Crespo, 2002; Spence et al., 

2002; Davis et al., 2005; Prada, 2006). Chang et al. (1995) encontraron que el 

porcentaje de sensibilidad de A. baumannii con respecto a la gentamicina fue el más 

bajo (45,5 %) en comparación con tobramicina y amikacina (74,5 % y 86,6 %, 

respectivamente). Por su parte, Shi et al. (1996) reportaron una sensibilidad para 

amikacina de 72,2 %, mientras que, para gentamicina y netilmicina los porcentajes 

fueron más bajos (31,0 % y 58,9 %, respectivamente). Ling et al. (1996) investigaron 

cepas de Acinetobacter sp., las cuales mostraron total resistencia a los 

aminoglucosidos ensayados, a excepción de la amikacina. Recientemente, Pinzón et 
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al. (2006), en Colombia, reportaron que el 75 % y 78,5 % de las cepas de A. 

baumannii fueron resistentes a la amikacina y gentamicina, respectivamente.  

 

Particularmente en Venezuela, la resistencia de las cepas estudiadas de 

Acinetobacter sp., ante los diferentes aminoglucosidos, se ubica en porcentajes que 

van desde 25 % hasta 60 % (Harris et al., 2000; Pedroza et al., 2002; Salazar, 2002). 

 

Las infecciones producidas por Acinetobacter sp., en la última década, han 

aumentado progresivamente en los hospitales, a nivel mundial, observándose sobre 

todo en pacientes inmunosuprimidos y/o hospitalizados en las Unidades de Cuidados 

Intensivos. En nuestro país, son pocos los estudios respecto al papel que juega este 

microorganismo como patógeno nosocomial. Por su parte, Salazar et al. (2006), 

señalaron sobre un brote producido por un clón de Acinetobacter cepa RUH 1139, en 

el Instituto Autónomo Hospital Universitario de Los Andes (IAHULA), Mérida. 

Dicha cepa epidémica mostró fenotipos de resistencia ante diferentes familias de 

agentes antimicrobianos, incluyendo a los aminoglucósidos, sin embargo, ninguno 

hace referencia sobre los mecanismos que median dicha resistencia, en las cepas 

aisladas de los centros hospitalarios. Por ello, con el propósito de aportar datos que 

permitan conocer sobre la presencia o no de ciertas enzimas inactivantes de 

aminoglucósidos, en cepas de Acinetobacter sp., circulantes en el IAHULA de la 

ciudad de Mérida, se propuso el desarrollo del presente trabajo. 
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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 et al., 2006). Las 

muestras estuvieron preservadas a -70 ºC en caldo infusión cerebro 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. 

 

De las 20 cepas de A. baumannii, 19 se aislaron de pacientes y una de un 

humidificador. En lo que respecta a las cepas de Acinetobacter RUH 1139, 21 se 

obtuvieron de pacientes y dos de soluciones parenterales. 

 

Subcultivo de cepas 

 

Con el objeto de probar la viabilidad de los aislados, cada uno se colocó en 

caldo infusión cerebro corazón. Luego, los mismos se cultivaron en Agar Mac 

Conkey y, posteriormente, se observó el crecimiento bacteriano. En cada ocasión, el 

material fué incubado durante toda la noche a 35 ºC. Con la finalidad de verificar que 

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

fermentador, se identificaron a nivel de género mediante el método bioquímico 

convencional, parte del mismo fue descrito por Bouvet y Grimont (1987), el cual 
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incluyó: características morfológicas, tintoriales y de colonias, motilidad, prueba de 

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

arginina, lisina y crecimiento a 37, 42 y 44ºC. 

 

Susceptibilidad antimicrobiana 

 

La susceptibilidad a los agentes antimicrobianos se determinó mediante la 

prueba de difusión en agar, siguiendo las recomendaciones descritas por Bauer et al. 

(1966) y por el Instituto de Estándares Clínicos y de Laboratorios (Clinical 

Laboratory Standard Institute, CLSI, 2006). Entre los agentes antimicrobianos 

utilizados se incluyeron: amikacina (30µg), gentamicina (10µg), tobramicina (10µg), 

netilmicina (10µg), dibekacina (10µg), neomicina (30µg). Para kanamicina y 

estreptomicina se prepararon placas de agar Mueller Hinton con una concentración de 

30µg/ml de cada una de los antibióticos respectivamente, siguiendo el método de 

dilución en agar descrito por Murray et al.( 1999). Para la designación de la 

resistencia, se utilizaron los puntos de corte recomendados para Acinetobacter sp. por 

la CLSI (2006). Las cepas utilizadas como control fueron Escherichia coli ATCC 

25922 y Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853.  

 

Determinación de genes de enzimas inactivantes de aminoglucósidos por PCR 

 

La detección de los genes de las enzimas 6`-N-aminoglucósido-

acetiltransferasa-Ib(aac(6’)-Ib), 6`-N-aminoglucósido-acetiltransferasa-Ih (aac(6’)-

Ih), 3`-O-aminoglucósido-fosfotransferasa-VIa (aph(3’)-VIa) se llevó a cabo por 

PCR, siguiendo los procedimientos descritos por Ploy et al. (1994) y Vila et al. 

(1999). 
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1) 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 se resuspendió en 25% l de agua destilada 

estéril, la cual fue sometida a ebullición, durante 10 minutos, y luego se centrifugó a 

14 000g, durante 30 segundos. Todo el sobrenadante fue empleado como molde para 

las reacciones de PCR. 

 

2) Amplificación de los genes aac(6’)-Ib, aac(6’)-Ih y aph-(3’)-VIa: 

 

Se realizó un total de tres reacciones de amplificación por separado para cada 

una de las cepas incluidas en el estudio. Para el PCR de cada gen se preparó la mezcla 

de reacción para la amplificación, la cual se desarrolló con un volumen final de 50% l. 

Específicamente, en cada tubo de PCR se colocó 25% l de la mezcla de reacción que 

contenía buffer de PCR más MgCl2 2X (Roche), dNTPs 400µmol/l (Invitrogen), cada 

oligonucleótido 1% mol/l (Roche), Taq polimerasa 2U (Roche) y agua bidestilada 

estéril, los otros 25% l correspondieron a la muestra de ADN (Tabla 1). Se incluyó un 

control negativo con una mezcla de todos los componentes anteriormente citados, 

excepto el ADN. También se utilizaron cepas controles productoras de enzimas 

inactivantes de aminoglucósidos (Tabla 2).  

 

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

Research), el cual se programó para una temperatura de desnaturalización de 94ºC, 

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

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

fue de 72ºC, durante 10 minutos. 

 

Para detectar la presencia de genes que codifican para enzimas inactivantes de 

aminoglucósidos, se utilizaron los oligonucleótidos presentados en la Tabla 1. 
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Tabla 1. Oligonucleótidos empleados para detectar la presencia de genes que 
codifican para enzimas inactivantes de aminoglucósidos. 

Gen Oligonucleótido Amplicón 

(pb) 

Referencia 

aac(6’)-Ib BR: 5’-CCCGCTTTCTCGTAGCA-3’ 

BL: 5’-TATGAGTGGCTAAATCGA-3’ 

 

395 

 
 

Ploy et al., 1994 

aac(6’)-Ih HR: 5’-CACCACACGTTCAGTTTC-3’ 

HL: 5’-TCTGAATCACAATTATCA-3’ 

 

400 

 
 

Ploy et al., 1994 

aph-(3’)-VIa APH1: 5’-ATACAGAGACCACATACAGT-3’ 

APH2: 5’-GGACAATCAATAATAGCAAT-3’ 

 

235 

 
 

Vila et al., 1999 

 

Tabla 2. Cepas controles para la detección de genes de resistencia por PCR, en 
aislados de Acinetobacter sp. 

Cepa Control Tipo de Enzima Referencia 

A. baumannii cepa F 14 aph-3-VIa+ Vila et al., 1999 

E. coli (HTM 235) aph (3`)-VI 

aac(6`)-I 

Vila et al., 1999 

 

3) Electroforesis de los productos de la amplificación 

 

Las muestras resultantes de la amplificación se colocaron en un gel de agarosa 

al 2%, el cual se tiñó con bromuro de etidio, en buffer TAE 1X (Tris base-Acido 

acético glacial-EDTA), y fue sometido a una corrida electroforética a 70V, durante 30 

minutos. Para estimar el tamaño del fragmento de ADN resultante, se utilizó un 

marcador de peso molecular con bandas de concentración  definidas (100pb Ladders. 

Invitrogen). Las bandas se detectaron por transiluminación con luz ultravioleta 

 11 



(UVPINC) y documentados fotográficamente (Polaroid Instantánea DS 34). La 

observación de un amplicón de aproximadamente 400pb (aac(6’)-lh y aac(6’)-lb) o 

entre 200 y 300 (aph-(3’)-Vla), que concordó con el control positivo, se interpretó 

como positivo para la enzima respectiva (Ploy et al., 1994; Vila et al., 1999). 

 

Conjugación  

 

Las cepas que mostraron fenotipos de resistencia por lo menos a tres 

aminoglucósidos, fueron seleccionadas para realizar ensayos de conjugación. 

 

Los ensayos de conjugación se llevaron a cabo siguiendo los procedimientos 

descritos por Araque et al. (2000), con algunas modificaciones: 

 

Partiendo de un cultivo de 4-6 horas (fase logarítmica de crecimiento) en caldo 

Luria Bertani más el antibiótico respectivo (gentamicina, amikacina), de cada una de 

las cepas (donadora, receptora), se cultivó la cepa de Acinetobacter sp. (cepa 

donadora) junto con la cepa receptora Escherichia coli J53-2 (F-; pro; met; rit), en 

una proporción de 1:3, respectivamente. La incubación se llevó a cabo durante toda la 

noche sin agitación y a 35 ºC, seguidamente, el cultivo se sembró en placas de agar 

Mac Conkey con y sin los antibióticos respectivos, y fueron incubadas a 35ºC, 

durante 18-24 horas. Para ello se utilizó por separado la mezcla de rifampicina 

(100µg/ml) más amikacina (16 µg/ml) y rifampicina (100µg/ml) más gentamicina (8 

µg/ml). 

 

El crecimiento de las colonias de Escherichia coli J53-2 en las placas de agar 

Mac Conkey con antibiótico indicó resultado positivo para la transferencia de genes 

de resistencia a los aminoglucósidos ensayados. 
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Análisis de los resultados 

 

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

representaron en tablas y figuras (Jiménez, 2000). 
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RESULTADOS 
 

La figura 1 muestra los patrones de susceptibilidad de las cepas de A. 

baumannii expuestos a diferentes amimoglucósidos, observándose que para los 

agentes antimicrobianos ensayados, dibekacina, estreptomicina, netilmicina y 

gentamicina las cepas presentaron 100% de resistencia, mientras que para amikacina 

y tobramicina se mostraron porcentajes de resistencia del 75% y 95%, 

respectivamente. La neomicina presentó mayor actividad antimicrobiana (58,33%). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Susceptibilidad antimicrobiana frente a los aminoglucósidos ensayados de 
las 20 cepas de Acinetobacter  baumannii, aisladas de pacientes hospitalizados en el 
IAHULA con infección nosocomial. Método de Kirby y Bauer. 

 

La figura 2 muestra la susceptibilidad antimicrobiana de las cepas de 

Acinetobacter RUH 1139, donde el 95,65% de las cepas fueron resistentes a 

amikacina y gentamicina, mientras que el 91,3% fueron resistentes a tobramicina y 
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82,61% a netilmicina y dibekacina, 

 

Con el análisis de los resultados de susceptibilidad antimicrobiana se 

obtuvieron siete (7) patrones o fenotipos diferentes. El fenotipo I fue el más 

frecuentemente hallado (40%) entre las cepas de A. baumannii, el cual se caracterizó 

por mostrar resistencia a todos los aminoglucósidos ensayados (Tabla 3). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 2. Susceptibilidad antimicrobiana frente a los aminoglucósidos ensayados de 
las 23 cepas de Acinetobacter RUH 1139 aisladas de pacientes hospitalizados en el 
IAHULA con infección nosocomial. Método de Kirby y Bauer. 
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Tabla 3. Fenotipos de resistencia de cepas Acinetobacter baumannii, aisladas en 
pacientes de la UCI-A y UARN, con infección nosocomial. 

Agentes antimicrobianos 

Patrones 
(Fenotipos) 

AN GN NN Net Dbk K S Neo Cepas (%) 

I R R R R R R R R 40 
II R R R R R R R S 25 
III R R R R R S R R 10 
IV S R R R R R R I 5 
V S R R R R S R I 10 
VI I R R R R S R S 5 
VII S R R R R R R S 5 

AN: amikacina; GN: gentamicina; NN: tobramicina; Net: netilmicina; Dbk: 
dibekacina; K: kanamicina; S: estreptomicina; Neo: neomicina; R: resistente; I: 
intermedio; S: sensible. 
 

En el caso de las cepas de Acinetobacter RUH 1139, se encontraron cinco (5) 

patrones de resistencia, siendo el fenotipo I el más frecuentemente observado 

(88,23%), representado por aquellas cepas que mostraron resistencia a todos los 

aminoglucósidos probados en este estudio (Tabla 4). 

 

Tabla 4. Fenotipos de resistencia de cepas Acinetobacter RUH 1139, aisladas en 
pacientes de la UCI-A y UARN, con infección nosocomial. 

Agentes antimicrobianos 

Patrones 
(Fenotipos) 

AN GN NN Net Dbk K S Neo Cepas (%) 

I R R R R R R R R 88,23 
VIII S S S S S S R S 4,34 
IX R R R S S S R S 4,34 
X R R R S S S R R 4,34 
XI S S S S S R R S 4,34 

AN: amikacina; GN: gentamicina; NN: tobramicina; Net: netilmicina; Dbk: dibekacina; K: 
kanamicina; S: estreptomicina; Neo: neomicina; R: resistente; I: intermedio; S: sensible. 

 

El gen aph(3`)-VIa se detectó en 3 cepas de A. baumannii aisladas de la UCI-A 

(Figura 3) y en 17 cepas de Acinetobacter RUH1139 aisladas de la UARN (Figura 4). 

 16 



No se encontraron genes aac(6’)-Ib ni aac(6`)-Ih, en las cepas estudiadas. 

 

 

 
 

Figura 3. Detección del gen que codifica para la enzima 3-O-aminoglucósido-
fosfotransferasa-VIa(aph(3`)-VIa), mediante PCR, en cepas clínicas de Acinetobacter 
baumannii. Línea 1: cepa PIN 341-B; Línea 2: cepa PIN 404; Línea 3: cepa PIN 544-
B; Línea 4: Control negativo; Línea 5: Marcador de peso molecular (100pb) Ladder 
(Introgen). 
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Figura 4. Detección del gen que codifica para la enzima 3-O-aminoglucósido-fosfotransferasa-VIa(aph(3`)-VIa), mediante 
PCR, en cepas ambientales (A) y clínicas (B) de Acinetobacter RUH 1139. Línea 1: cepa PIN 12-SP.; Línea 2: cepas 14-
SP.; Línea 3: cepa PIN 566; Línea 4: cepa PIN 567-2; Línea 5: cepa PIN 570-A2; Línea 6: cepa PIN 571-2; Línea 7: cepa 
PIN 616-2; Línea 8: cepa PIN 623-A; Línea 9: cepa PIN 624-A; Línea 10: cepa PIN 627; Línea 11: cepa PIN 631; Línea 
12: cepa PIN 639; Línea 13: cepa PIN 649; Línea 14: cepa PIN 654-2; Línea 15: cepa PIN 661-2; Línea 16: cepa 664-2; 
Línea 17: Control positivo (A. baumannii F 14); Línea 18: Control negativo; Línea 19: Marcador de peso molecular 
(100pb) Ladder, (Invitrogen). 
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Al relacionar los resultados de los fenotipos obtenidos tanto en las cepas de A. 

baumannii como en Acinetobacter RUH 1139 con la presencia del gen aph(3`)-VIa, se 

encontró que las cepas donde se detectó el gen que codifica para esta enzima muestran el 

mismo perfil de resistencia fenotipo I (Tabla 5) y (Tabla 6) respectivamente. 

 

Tabla 5. Distribución del gen aph(3`)-VIa según el fenotipo encontrado en las cepas de A. 
baumannii. 

Patrones (Fenotipos) Cepas portadoras del gen 
aph(3`)-VIa 

Número de cepas 

I 3 8 
II _ 5 
III _ 2 
IV _ 1 
V _ 2 
VI _ 1 
VII _ 1 

 

Tabla 6. Distribución del gen aph(3`)-VIa según el fenotipo encontrado en las cepas de 
Acinetobacter RUH 1139. 

Patrones (Fenotipos) Cepas portadoras del gen 
 aph(3`)-VIa 

Número de cepas 

I 17 19 
VIII _ 1 
IX _ 1 
X _ 1 
XI _ 1 

No se obtuvieron transconjugantes bajo las condiciones ensayadas. 
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DISCUSIÓN 
 

Las infecciones nosocomiales constituyen un problema de carácter mundial y un tema 

de preocupación permanente en los organismos responsable de la salud, siendo a su vez, 

uno de los más importantes problemas de la medicina moderna (Pedroza et al., 2001). Por 

su parte, A. baumannii es considerada la especie de mayor importancia clínica dentro del 

género Acinetobacter, involucrada en la mayoría de las infecciones nosocomiales y brotes 

hospitalarios (Bergogne-Bèrènzin et al., 1996; Seifert et al., 1997), particularmente en las 

unidades de cuidados intensivos, donde el uso de antimicrobianos es mayor y el hospedador 

es más susceptible (Nuñez et al., 1998; Pandey et al., 1998). Este microorganismo es uno 

de los bacilos gramnegativos que presenta mayor resistencia ante los antibióticos ß-

lactámicos y aminoglucósidos (Sitirova et al., 2000). Cabe destacar que, A. baumannii 

persiste en el ambiente por su versatilidad para utilizar diferentes fuentes de carbono y 

crecer en diferentes condiciones de temperatura, pH y humedad; esto lo hace capaz de 

subsistir en fómites, áreas inertes, superficies de equipos, soluciones de limpieza y 

pacientes críticos. La resistencia a múltiples antibióticos puede, a su vez, favorecer la 

persistencia en el ambiente hospitalario, ya que los pacientes infectados pueden actuar 

como reservorios (Pinzón et al., 2006). 

 

Los diagnósticos de laboratorios, basados en el cultivo y diferenciación de bacterias, 

por métodos convencionales, frecuentemente muestran dificultades en el momento de la 

identificación de aislamientos pertenecientes al género Acinetobacter, particularmente, por 

lo atípico de los resultados de las pruebas bioquímicas y perfiles enzimáticos. Unas de las 

pruebas fisiológicas consideradas como determinantes en la diferenciación de A. baumannii 

de las otras genoespecies es el crecimiento a 44ºC (Bouvet y Grimont, 1987; Kämpfer et 

al., 1993; Chu et al., 1999), sin embargo, algunos investigadores han descrito excepciones, 

reportando que hay cepas de Acinetobacter genoespecie 3 que han crecido a esta 

temperatura (Gerner-Smidt et al., 1991; Dijkshoorn et al., 1993; Gerner-Smidt y Tjernberg, 

1993; Rivera et al., 2004). Tanto las cepas identificadas como A. baumannii y las que 

pertenecieron a Acinetobacter cepa RUH 1139, incluidas en este estudio, crecieron a 44ºC; 

con este resultado se pone en evidencia que el crecimiento a dicha temperatura no es una 
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característica exclusiva de A. baumanni (Salazar et. al., 2006). Varios autores afirman que 

la expresión de caracteres fenotípicos puede variar y ser afectada por muchos factores 

ambientales, mientras que los métodos de identificación, basados en la determinación del 

genotipo de un aislado, son generalmente más estables, es por ello que en la actualidad se 

recomienda la identificación de la especie en Acinetobacter mediante métodos genéticos 

(Carr et al., 2003; Nemec et al., 2003; Rivera et al., 2004; Salazar et al., 2006; Kilic et al., 

2008). 

 

El uso indiscriminado de los agentes antimicrobianos se ha convertido en uno de los 

principales factores predisponentes a infecciones bacterianas, ya que con ella se favorece la 

selección de bacterias resistentes, causando serias limitaciones en su aplicación para el 

control de las enfermedades infecciosas (Pedroza et al., 2001). La aparición, cada vez más 

frecuente, de mecanismos de resistencia a nivel microbiano, sobre todo en aquellas 

bacterias oportunistas, ha traído como consecuencia aumento de las tasas de morbilidad, 

mortalidad y pérdidas económicas millonarias (Crespo, 2002). 

 

Particularmente, las infecciones causadas por A. baumannii representan un problema 

terapéutico difícil de abordar, debido a que muchos aislamientos clínicos muestran 

incremento progresivo de la resistencia a múltiples antibióticos (Ling et al., 1996), por lo 

que, las infecciones nosocomiales causadas por este microorganismo han sido motivo de 

investigación en todo el mundo, ya que resulta interesante el hecho de que esta especie 

bacteriana tenga propensión a desarrollar resistencia antibiótica extremadamente rápida en 

respuesta a la introducción de estrategias terapéuticas modernas; tal como se demuestra en 

un estudio realizado por Pinzón et al. (2006), donde el mayor porcentaje de aislamientos de 

A. baumannii correspondió a fenotipos de múltirresistencia. 

 

Los resultados obtenidos de susceptibilidad antimicrobiana ante los aminoglucósidos 

ensayados, en el presente estudio, muestran que el 100% de las cepas de A .baumannii 

presentó resistencia a gentamicina, netilmicina y dibekacina, mientras que, para la 

amikacina y tobramicina, los porcentajes de resistencia se ubicaron en el 75 y 95% de las 

cepas estudiadas. Diversos investigadores han reportado resultados similares a los aquí 
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encontrados, pero en cepas reportadas como Acinetobacter sp. (Comegma et al., 2000; 

Harris et al, 2000; Pedroza et al. 2001; Carmona et al., 2003; Pinzón et al., 2006; Prada, 

2006). En cuanto a las cepas de Acinetobacter RUH 1139, se obtuvo que más del 90% 

fueron resistentes ante amikacina gentamicina y tobramicina, mientras que los porcentajes 

para netilmicina y dibekacina fueron menores. En la bibliografía consultada no se encontró 

reporte alguno sobre la susceptibilidad antimicrobiana de Acinetobacter RUH 1139. Al 

comparar los resultados obtenidos de ambas especies, se observa que, las cepas 

pertenecientes a Acinetobacter RUH 1139 mostraron una susceptibilidad relativamente 

mayor, con respecto a las cepas de A. baumannii. En un estudio realizado por Pinzón et al. 

(2006) se muestran los resultados de 25 aislados identificados molecularmente como A. 

baumannii, donde el 66,6% de las cepas fueron resistentes a los aminoglucósidos, entre 

otros agentes antimicrobianos ensayados. Es de hacer notar que en varios estudios se han 

reportado altos porcentajes de cepas de A. baumannii resistentes a diversos agentes 

antimicrobianos, incluyendo a los aminoglucósidos (Bou et al., 2000; Ruíz et al., 2003., 

Huys et al., 2004, Cookson et al., 2005), de manera que cuando un aislado clínico es 

identificado fenotípicamente como A. baumannii y muestra buena sensibilidad ante 

distintas familias de antimicrobianos, se podría sospechar de que dicho aislamiento no 

pertenezca a esta especie. 

En un estudio realizado a 23 soldados provenientes de la guerra en Irak, los cuales 

fueron sometidos a una terapia antimicrobiana rigurosa, por presentar infecciones 

ocasionadas por cepas pertenecientes al complejo A. calcoaceticus - A. baumannii, se 

encontró que las mismas mostraron resistencia a por lo menos, tres agentes antimicrobianos 

de diferentes familias, por lo que dichas cepas fueron clasificadas como multirresistentes 

(MDR). En general, el fenotipo predominante en las cepas de A. baumannii, incluidas en 

dicho estudio, fue de resistencia a todos los agentes antimicrobianos ensayados, excepto a 

colistina, imipenem y amikacina, cuyos porcentajes de sensibilidad fueron de 100%, 89% y 

48%, respectivamente, mientras que ante la gentamicina y la tobramicina, la resistencia de 

las cepas se ubica en el 92% y 86% (Davis et al., 2005). 

 

Específicamente, los aminoglucósidos se utilizan para tratar infecciones causadas por 

bacterias gramnegativas aerobias, incluyendo A. baumannii. Según Prada (2006), el hecho 
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de utilizar estos agentes antimicrobianos ampliamente en las últimas décadas, para el 

tratamiento de infecciones causadas por Acinetobacter, ha incidido en el incremento de 

cepas altamente resistentes, de manera alarmante, sobre todo en las unidades de cuidados 

intensivos, donde estos superan el 60%, aproximadamente. 

 

Con el análisis de los resultados obtenidos se diferenciaron siete fenotipos entre las 

cepas de A. baumannii, los cuales se designaron arbitrariamente con números romanos (I 

hasta VII), siendo el fenotipo I el mayormente observado (40%), el cual se caracterizó por 

presentar resistencia a todos los aminoglucósidos probados; el 25% de las cepas mostró el 

fenotipo II, caracterizado por tener resistencia a todos los agentes antimicrobianos a 

excepción de la neomicina. En el caso de Acinetobacter RUH 1139 se obtuvieron cinco 

fenotipos de resistencia diferentes, también designados arbitrariamente con números 

romanos, siendo el más frecuente el fenotipo I (88,23%), y estuvo representado por aquellas 

cepas que mostraron resistencia a todos los aminoglucósidos ensayados. Cabe resaltar que 

una cepa presentó el fenotipo VIII (4,34%), la cual se caracterizó por ser sensible a todos 

los agentes antimicrobianos, excepto a la estreptomicina. 

 

En el fenotipo I se concentró el mayor porcentaje de cepas, tanto en el caso de A. 

baumannii (40%) como de Acinetobacter RUH 1139 (88,23%); desde el punto de vista 

epidemiológico, es posible que los genes que codifiquen para la resistencia de las cepas 

aquí observadas puedan ser transferibles, entre si, mediante conjugación, lo cual explicaría 

que cepas de especies distintas muestren un fenotipo similar, en otras palabras, 

posiblemente hay un plásmido que alberga genes de resistencia antimicrobiana circulando 

entre estas dos especies. También podría ser que las cepas de cada especie, por separado, se 

hayan originado de un clón, no relacionado epidemiológicamente, que casualmente muestra 

fenotipo similar, lo cual no fue objetivo propuesto para analizar en el presente trabajo. 

 

La inactivación de los compuestos por la producción de enzimas modificantes de 

aminoglucósidos, es el mecanismo de resistencia más frecuente y el más ampliamente 

investigado en cepas de Acinetobacter resistentes a aminoglucósidos (Marcos, 2000; Vila y 

Marcos, 2002; Mella et al., 2004; Shakil et al., 2008). Según Labarca (2002), en la 
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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. Al respecto, en este estudio se obtuvieron 

diferentes patrones o fenotipos de resistencia tanto para A. baumannii como para 

Acinetobacter RUH 1139, donde el fenotipo predominante en ambas genoespecies fue el de 

resistencia a todos los aminoglucósidos ensayados (fenotipo I), estos hallazgos pudieran 

indicar que estas cepas producen más de una enzima, como es la presencia de las enzimas 

aminoglucósidos-acetiltransferasas (AAC), dentro de las que se encuentra la AAC (3)-II, la 

cual confiere resistencia a kanamicina, trobramicina, gentamicina y netilmicina; la AAC 

(6´)-I proporciona resistencia para kanamicina, tobramicina, amikacina y netilmicina; la 

AAC (2`) inactiva gentamicina, tobramicina y netilmicina y la AAC (3`)-I confiere 

resistencia a gentamicina. Schowocho et al. (1995) encontraron que la gentamicina en A. 

baumannnii suele ser inactivada por la producción de la enzima acetil transferasa. En el 

caso de las enzimas adeniltransferasas, la ANT (2``)-I confiere resistencia a kanamicina, 

tobramicina y gentamicina y la ANT (3``) a estreptomicina. Las aminoglucósido-

fosfotransferasa (APH), particularmente, la APH (2´´) inactiva gentamicina, kanamicina, 

tobramicina, netilmicina y amikacina y la APH (3´) confiere resistencia a kanamicina y 

amikacina (Le Goffie et al., 1974; Shaw et al., 1993; Del Solar et al., 1995; Zarrilli et al., 

2005). La presencia de aph(3’)-VIa confiere resistencia, principalmente, a amikacina; pero 

también a kanamicina, neomicina, paromomicina, ribostamicina, butirocina, gentamicina B, 

isepamicina (Vila et al., 1999; Vila y Marco, 2002). 

 

En el presente estudio, se encontró que tres cepas de A. baumannii resultaron 

portadoras del gen que codifica para la enzima aph (3’)-VIa. Por su parte, Vila et al. (1999), 

utilizando la misma secuencia de oligonucleótidos en aislados de A. baumannii, también 

encontraron el gen que codifica para esta enzima. En el caso de las cepas de Acinetobacter 

RUH 1139, se encontró que 17 fueron productoras de la enzima aph(3’)-VIa, lo cual 

explica, en buena parte, la resistencia observada ante los aminoglucósidos ensayados. No 

haber encontrado los genes aac(6’)-Ib y aac(6`)-Ih, permite inferir que la resistencia 

mostrada por las cepas aquí estudiadas, ante los aminoglucósidos, sea debido a la 

producción de otras enzimas no probadas en este estudio, y/o tal vez, a la disminución de la 
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permeabilidad de la membrana a estos antimicrobianos o, en su defecto, a un sistema de 

expulsión activa, por lo que se recomienda, la búsqueda de otras enzimas, así como de otros 

mecanismos de resistencia ya mencionados (Vila y Marco, 2002). 

 

Es de hacer notar que quince de estas cepas fueron de origen clínico y las otras dos 

cepas de origen ambiental. Lo cual hace pensar sobre la posible contaminación de los 

pacientes con cepas circulantes en el ambiente hospitalario. Gallego y Towner (2001), en 

un estudio realizado a aislados clínicos de A. baumannii, en el norte de España, donde 

hicieron un análisis de los fenotipos de resistencia ante aminoglucósidos, reportaron que 

muchos de los perfiles de resistencia se debía a la producción de enzimas inactivantes de 

aminoglucósidos, específicamente la APH(3`)-VI, que a su vez, es responsable de la 

resistencia mostrada a amikacina. 

 

El espectro de la actividad antimicrobiana de la amikacina es el más amplio de todo el 

grupo de aminoglucósidos, además tiene peculiar resistencia ante las enzimas inactivantes 

de aminoglucósidos; este antimicrobiano es especialmente útil en hospitales donde 

prevalecen microorganismos resistentes a gentamicina y tobramicina (Hardman et al., 

1996; Shakil et al., 2008). 

 

Según la bibliografía consultada, la presencia de la enzima aph (3´)-VIa se ha 

detectado sólo en cepas de A. baumannii, mientras que, en otras bacterias se ha identificado 

la presencia de enzimas similares, como es el caso de la aph (3´)-Ia, en cepas de Klebsiella 

pneumoniae, así como la presencia de la enzima aph (3`) en cepas de Enterococcus spp 

(Díaz et al., 2004; Shakil et al.; 2008). 

 

Al comparar los fenotipos de resistencia encontrados, tanto en las cepas de A. 

baumannii como en las de Acinetobacter RUH 1139, con la presencia del gen aph(3´)-VIa, 

se encontró que, las cepas donde se detectó el gen que codifica para esta enzima muestran 

el mismo perfil de resistencia (fenotipo I), este hallazgo hace pensar que gran parte de la 

resistencia observada en ambos grupos de cepas se deba a mecanismos de transferencia 

genética, por elementos extracromosomales, tales como plásmidos, integrones y/o 
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transposones, los cuales son fundamentales para potenciar la diseminación de estos genes 

de resistencia hacia cepas susceptibles (Gallego y Towner, 2001; Mella et al., 2004). Por su 

parte, Bennett (1999), detectó la presencia de nuevos elementos genéticos que participan en 

la resistencia bacteriana, se trata de casetes genéticos que albergan genes que codifican 

resistencia a antibacterianos, los cuales se encuentran asociados a integrones capaces de 

captar estos determinantes de resistencia, gracias a la acción de una recombinasa específica 

de sitio (integrasa) que le proporcionan el o los promotores necesarios para su expresión. 

Según Salazar et al. (2006) y Salazar et al. (2007), más del 90% de las cepas, incluidas en 

este estudio, albergaron plásmidos, sin embargo, los mismos no fueron transferibles “in 

Vitro” por conjugación a la cepa de E. coli J53-2. Posiblemente, los plásmidos encontrados 

por dichos autores, tanto en las cepas de A. baumannii como de Acinetobacter RUH 1139, 

requieran de otros plásmidos para poderse transferir de una célula a otra (plásmidos 

movilizables), en el cual, probablemente los transposones jueguen un papel importante en 

conjunto con los integrones, estableciéndose en un conjunto de genes, y por ende, en un 

plásmido vector inestable (Towner, 1991; Seward y Towner, 1999). Por otro lado, es 

posible que la cepa de E. coli J53-2 no sea el receptor adecuado para la transferencia 

genética a partir de Acinetobacter sp. Pedroza et al. (2001), en un estudio publicado en 

Venezuela, acerca de la multirresistencia mediada por plásmidos en bacterias 

gramnegativas, incluida A. baumannii, comprobaron la presencia de plásmidos de alto peso 

molecular (>20kb), sin embargo, no dejan clara evidencia de resultados positivos para la 

conjugación entre las cepas estudiadas y E. coli (cepa utilizada como receptora). 

 

En un estudio realizado por González (2002), en 486 cepas de A. baumannii, aisladas 

entre 1998 y 1999, en diferentes hospitales de Chile, reveló que la mayoría de ellas eran 

resistente a los aminoglucósidos, en el mismo no se realizó la búsqueda de genes 

codificantes de enzimas inactivantes de aminoglucósidos, pero en su análisis sugieren la 

presencia de varios genes que codifican para la producción de enzimas modificantes de 

aminoglucósidos, específicamente la combinación AAC (6`)-I+APH (3`), según los 

fenotipos obtenidos por ellos, ya que mediante experimentos de curación de plásmidos en 

13 de las cepas, se detectó la pérdida de un plásmido de más de 30kb y este se asoció en la 

mayoría de los casos con la recuperación de susceptibilidad ante amikacina, kanamicina y 
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neomicina, sugiriendo que en este plásmido se ubicarían los genes que codifican para las 

enzimas ya mencionadas. 

 

Debido al auge epidémico que ha venido tomando Acinetobacter a nivel hospitalario, 

se hace necesario el uso racional de antibióticos como parte fundamental de las medidas de 

prevención contra el surgimiento de infecciones causadas por estos microorganismos, 

además de la realización de estudios microbiológicos periódicos para la determinación de 

agentes causales existentes en un área determinada y su resistencia antibiótica, ya que, esto 

podría ser útil en la optimización de la terapia empírica aplicada, especialmente a los 

pacientes inmunocomprometidos. 

 

Particularmente, los aminoglucósidos no deben ser seleccionados como alternativas 

terapéuticas de primera elección para el tratamiento de infecciones causadas por A. 

baumannii. Estos se deben resguardar para aquellos casos donde el tratamiento con otros 

antimicrobianos no ha dado resultados satisfactorios y cuando los estudios microbiológicos 

demuestren su actividad frente al agente causal, ya que, el uso indiscriminado de los 

mismos puede ser perjudicial para un paciente por su nefrotoxicidad y citoxicidad 

(González y Saltiferal, 1996; Palomino y Pachón, 2003; Shakil et al., 2008). 

 27 



CONCLUSIONES 
 

Todas las cepas de A. baumannii mostraron resistencia ante gentamicina, netilmicina 

y dibekacina, mientras que, más de 80% resultó resistente a los otros aminoglucósidos 

ensayados, a su vez, más del 90% de las cepas de Acinetobacter RUH 1139 fueron 

resistentes a los agentes antimicrobianos probados. 

 

El gen que codifica para la enzima 3`-O-aminoglucósido-fosfotransferasa-VIa se 

detectó en tres cepas de A. baumannii en diecisietes cepas de Acinetobacter RUH 1139, 

todas con el mismo fenotipo de resistencia (patrón I). 

 

No hubo transferencia de genes de resistencia de las cepas de A. baumannii ni 

Acinetobacter RUH 1139 a la cepa de E. coli J53-2. 
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RECOMENDACIONES 
 

Debido a que la expresión de la multirresistencia a los antimicrobianos representa uno 

de los principales peligros de la salud en la actualidad, se recomienda y se hace 

indispensable que desde el propio diseño de cada régimen terapéutico, se cumplan la 

medida de rotar periódicamente los agentes antimicrobianos utilizados en cada unidad de 

cuidado, limitando el uso de los antimicrobianos de amplio espectro, para no continuar 

generando y seleccionando cepas resistentes. 

 

Ensayar con otras enzimas inactivantes de aminoglucósidos, así como continuar con 

la búsqueda de otros posibles mecanismos de resistencia antimicrobiana que pudieran estar 

presentes en las cepas incluidas en este estudio, con el fin de aportar datos que puedan 

ayudar al avance de las investigaciones. 

 

Continuar con los estudios de conjugación donde se incluyan ensayos de diferentes 

metodologías para la detección, caracterización y transferencia genética de plásmidos. 
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Resumen (abstract): 
Se evaluó la presencia de enzimas inactivantes de aminoglucósidos en cepas clínicas y 
ambientales de Acinetobacter sp., de origen nosocomial, para la cual se utilizaron 43 cepas 
de Acinetobacter, 20 correspondientes a la genoespecie de A. baumannii y 23 cepas de 
Acinetobacter RUH 1139, dichas cepas fueron obtenidas de pacientes hospitalizados en 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, previamente identificadas bioquímica y 
molecularmente. Para la determinación de la susceptibilidad antimicrobiana se probaron 
seis aminoglucósidos (amikacina, gentamicina, tobramicina, netilmicina, dibekacina y 
neomicina), mediante la prueba de difusión en agar. Todas las cepas de A. baumannii 
fueron resistentes a la gentamicina, netilmicina, dibekacina y estreptomicina. En el caso de 
las cepas identificadas como Acinetobacter RUH 1139, más del 90% de las cepas 
mostraron resistencia ante amikacina, gentamicina y tobramicina, y el 82,61% fue resistente 
netilmicina y dibekacina, respectivamente. Se detectó el gen que codifica para la enzima 3’-
O-aminoglucósido-fosfotransferasa-VIa (aph(3`)-VIa) en 3 cepas de A. baumannii aisladas 
de la UCI-A, mientras que, para Acinetobacter RUH 1139 se detectó en 17 cepas aisladas 
de la UARN. 
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