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INTRODUCCION

El estudio de las infecciones intrahospitalarias. ha cobrado una --
gran importancia, ya que éstas elevan las tasas de mortalidad, las
costos de atencioén y el empleo de antibitdticos y exdmenes de labo-
ratorio.

Uno de los microorganismos que causa este tipo de probliemas en Unj

dades de Terapia Intensiva y Neonatologia es Pseudomonas aerugino-

sa. Estas bacteria Gram negativa es bien conocida por su facultasd
para encontrarse en casi cualquier sitio y poseer una gran vesis-
tencia a los antibioticos y a 1as condiclones ambientales,
En pacientes inmuno-comprometidos puede causar diversos padecimien
‘tos. debido a que cuenta con una gran variedad de exoenzimas que -
estén relacionadas con sus mecanismos de patogenicidad.
En recién nacidos, donde gl Tiesgo de infeccién depende de facto-
res predisponenetes distintos a los de los adultos (como inmadurez
Yy poco peso al nacer, entre otros) se ha observado que P. aeruging
53 y otras bacterias oportunistas ocasionan tasas de morbilidad --
-muy altas.
Para poder desarrollar métodos de prevencidn es necesario el ras--
treo epidemiolbgico, utilizando distintos marcadores. La tipifica-
cidn por piocinas sigue siendo de gran utilidad en la caracteriza-
¢clon de cepas de esta bacteria que se encuentran involucradas en -
las infecciones intrahospitalarias.

El presente trabajo trata de relacionar. utilizando marcadores epl

demiolbgicos, cepas de P, seruginoss aisladas tanto de muestras -



Clinicas de pacientes-hospitalizados en el Institute Hacional de -~
Pediatria (INP) durante 1986 y 1987 como de otras provenientes de
un supuesto brote epidémico en la sala de Meonatologla en el mes -
de septiembre de 1987, para asi poder establecer el origen de di--

dicho brote y aquellos mecanismos que pudieran estar involucrados
en su transmisién.
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OBIETIVOS

1.~ Determinar la frecuencia de infecciones producidas por
P. seruginosa, aisledns de muestras clinicas diversas dei
Insticuto Nacionsl de Pediatria.

2.~ Deterainar el pstrdn piocinico predominante en el Institute

- Necional de Pedintria. -

3.~ Realizar el estudio bucteriolédgice de wun supuesro brote
epidémico por P, aeruginosa es la sula de Neonntologla del
Instirtute Nacionsl de Pediseria.

4 .- Carscterizar la resistencin a distintos antimicroblisnos de
laa cepas de P. aerupinosa mislsdas de la sals de Neonnto-
logla. ’

5.

Caracterizar el poder patdgenc de iag cepas de P, seruginoas
sisladas de 1o sala de Keonatoloegla,
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1. GENERALIDADES

A) CARACTERISTICAS DE Pseudomonas aeruginosa.

El género Pseudomonas pertenece a la familia Pseudomonadaceae., Se
compone de una gran variedad de especies que se encuentran amplia-
mente distribuidas en la naturaleza.

Dentro de las especies m8s importantes que se asocian a infecciones

humanas estdn P, maltophilia, P. mallei P, pseudomallei, P, cepacia

y P.seruginosa, siendo ésta Gltima la més frecuente (29,30,5%).

Son bacilos Gram (- ) que widen de 0.5 a 0.7 u de ancho por 1.5 a
3.0 u de largo. Presentsn uno o varios flagelos polares a los cua
les deben su movilidad. Aunque son aerobios estrictos porque po--
seen una cadenz respiratoria en la que el Cxigeno es su Gltimo --
aceptor de electrones, algunas cepas pueden utiiizar alternativa-
mente el nitrato y crecer anaertbicamente {8,30).

Son catalasa (+), no producen indol ni acetilmetilcarbinol. Dan -
la prueba de rojo de metilo negativa.

Utilizan los carbohidratos, oxidandolos via Entner--Doudoroff, con la cop
secuente produccioén de acido, por lo que no son formadores de gas.
No requieren vitaminas o amino8cidos como factores de crecimiento,
crecen bien en medios con base mineral que contlienen amonio como -
onica fuente de Nitrfgeno y glucosa como finica fuente de Carbono y
energfa (29, 30).

Contienen 67% moles de Guanina-Gitosina en su DNA.



(5}

Algunss de las especies del gbnero se raracterizan por la produc-
cion de pigmentos hidroscolubles llamados pioverdinas., que van del
celor blanco al azul-verde y tiene la capacidad de fluorescer cuap
do se les expone 3 1a luz ultravioleta de anda corta {254 nm}
Estén compuestos principaimente de una quinolina {crombSforo) unida
a un péptido cfclico cuya composicion es distinta dependiendo de -
12 especie. 5u producci6én se ve favorecida por bajas concentracio-

nes de Hierro en el medio (B).
B) AISLAMIENTO E IDENTIFICACION

P. aeruginosa puede encontrarse en diversos sitios. En el medie -~
hospitalario puede estar alojado en fregaderos, llaves de agua, ba
fios . pisos, ventiladores respiratorios, soluciones oftélmicas, ja-
bones, cremas para las manos, lociones, cepillos, aparatos de suce
ci6n, jeringas, etc., los cuales pueden fungir como importantes ve
hiculos para su diseminacion (18, 30).

El agar sangre es uno de los medios habituales de aislamiento pri-
mario para la deteccitn de Pseudomonas, sin embargo, éste no.es --
esencial, ya que el v.o. crece también en agar HacConkey y agar eg
sina azul de metileno (EMB) produciendo generalmente ceclonias inco
loras. Con menor frecuencia, también puede aislarse en agar S$Salmo-
nella-Shigella{sSS) y agar Xilosa-Lisina-Desoxicolato {(XLD}, pero -
los medios que se utilizan como selectivos son los gue contienen -

Cetrimida o compuestos similares (30).
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A las colonias sospechosas de Pseudomonas se transfinsrsn o ugar =

hierro Kiigler, Casi todos los no fermenradures de gldcosn produ~=

cen un plane inclinade sicaline (roju), por 1o que aquellss que -

den é&ste resultade deben confirmarse ¢ identificnrse como P, aerw

L BETY

ginoss 2 truvés de las sigutentes pruchbas (29,30):

PRUEBA SIGHO 2 POSITIVG

-Flagelos (monolrica polar, menes

de 3 por polo) + 96
~Movilidad + 96
~Nedio OF plucosa abierte, &deido + g7
~Medio OF maltosa, Acido ~- 4
~Indofencl oxidasa . + 1499
~L~iisina decarboxilaun - - o
~L~arginina dihidrolasa “ Gy
-L~orniting decarboxilasa - 0
—HZS. e;tr;mo negroc en agar

hicrro de Kligler - . 4]
~Crecimiento a 42°C + 100

. _derugincsn es Yo 4nlca especié que produce pioctanina. jambidn

produce fluorescedina, pigmento de color anarille verdoso gque se =

observa can irradiecidn de luez VY. Esta caracterlstica se éprecia

mejor en medios con Cetrimida. Algunas cepas elaboran las 2 pig~--—

mentos menclonados, asi como otras séle uno de los dos {&,30).



£7)

Se ha obscrvado que las cepas de P, geruginosas presentan upd gran

variascién morfolégica ip vitro, observdndose variantes colonlales

1lsas, rugoesas, nucoides, enanas, ete,{26,50),
Selg'diferentes tipos coloniales pueden ser descritos en base ol
tamaho, formm, superficie, orilla, elevacidn y opnecidad. Esta di-

sociacidn de cepas de P. acrupinosa en miltiples tipos coleniales

se cree ocurre tanto in vive como in yvitro,

aunque no es propie--—
dad de todas las cepas, y es deblda o la captacién de profages, -
que transforman lass variantes no mucoides en mucoides durante la
lisogenizacibn (7,27,46).

Este fenédmeno fenotlpico sc presenta muy frecuentemente en pacien
tes con ¥Yibrosls Quistica, donde se ha encontrado que las varian-
‘tes mucoides y no mucoides en individuos coexisten, Y que perteng
cen a8l nismo serotipe, tipo pioclnico y tipo fdgice, asi como prg
piedades bioquimicas similares (7,26).

Se sabe también gue las variantes no muccides preceden a3 las nu-—-—
coides, pero gue éstas dltimas son seleccionadas por los meccanis-—
mos de inmunidad del huésped (46).

In vitro, las cepas mucoides son inestables, sunque Govan demos--
tré que en medio de agar Citrato-Desoxicolato, es posible incre--

mentar su cstabilidad (46).
€) MECANRISMOS DE PATOCENICLDAD,

P. aeruginosa preduce upno gran variedad de sustancias extracelula

res, las cuales pueden ester involucradas en su capacidad para -=-
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invadir y producir dafio al huésped. Estu curacteristica puede ser
empleaoda como uva marcador epidemiolédgice on dnfurctones intrahos—
pitalarlas debidas a ésta bacteria (8,26),

Las principales caracterlsticas de las exoenzimas, toxinuns y exo-~

polisacAdridos que estdn relacionaduos con suw patogenicidad, szon —--

las siguientes:

1.~ Proteasas. P. aeruginoua excretu varius enzimas proteoliticas

que, in vitres, san capaces de licear la peluting, degradar la ca-
seina 6 diselver la elastina y fibrina.

Produce por lo menos dos tipns de proteasas, que difzeremn en su -
peso molecular, sustrate especlfico, punto isoelécrtrico y pH 6pt£
mo. Ambas son metaloprotecsas pero son inmunoldpicamente distin=-
tas, Una fuéd designada como proteasa alcalina (PA) (PN 48 000) --
por su actividad a pH olcalino; la otra como elastasa (Ela) ~----
(PM 39 500) porque degrada la elastina (23,25,34,37).

La administracién de protcasas intradérmicamente en animales indy
ce Jesiones hemorrdagicas en unos pocos nminutos y en la cdrnea de
conejos y ratones produce ulceracidn. También causan dafio pulmo—-—
nar cuandoe son administradas por via intratraqueal, observdndose
neernsis en células epiteliales en poce tlempo, con una pronuncia
da reaccidn inflamatoria (15,49),

Pusteriormente se encontrd que la elastasa coentribuye en las in--
fecciones agudas y crdnicas del pulmédn, pero no cn infecciones —-
cornenles, quizd dehido a lo presencia de elastina en la cdrnes -

del ratbdn (34,49).
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Estudios renlizedos en pocientes con Fibrousis qulstica infectados
con P, aeruginess muestran fque las protcasns contribuyen a la pepr
sistencia del mjcrorganismo, alterande el sistema inmunoldgico --
del huésped, ya que actdan:

i)Rompiende algunos componentes del complemento (CJ) y las inmungo

globulinas Liga ¢ lga seervlols; presentes e 1

songuiclon -
(14,39,44)3 ¥

11) Inactivando la acceidn fagoelticu de los polimorfonucleares -—
{PMNs), por inhibiecidn de la quimiotaxis y de la quimiolumini--
scencia mediada por la mielnperoxidasa (14,28,39),

También inactiva n 'a alfa-l-antiproteasa y a2l inhibidor mucoesal

bronquial, que son las dos sustancias inhiblidoras de protcasas -=

mAg importantes ¥ que estdn prescntes en el pulmdn (14,44).

Orros. estudios han mostrado que aquellas cepas de P. acrugingsa -

que. producen mas clastosa se adhieren mejor o la superficie de la

cdt

it

., dande cormn recultade a nue mAs sitios de unidn ~--
scan expuestos, debido s 1a actividad prortecolitica en la superfi=-
cie bacteriana (lo).

Morihara y col. idearon un método para producir un toxoide urilti-
zando la elastasa, empleando un péprido cloroacetilado (G]CHzCO-

~ﬂDLeu—A1&-ﬂ]y-NH:), que tiene la peculariedad de actuar sobre el
sitio activo de la elastasa, inhibiendo su activided enzimdtica -
de manera irreversibdle, pero conservando su inmunogenicidad y ---

antigenicidad (31}).
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Existen controversias en la literatura acerca de 51 éstns protca-—

sas . (PA y Ela) pueden degrodar el cotdgeno.
Schoeliwann y Fisher ecncontraron vhn enzima aislado de unn cepa -
de P. ncrupinesa que rompe el péptide sintdtico carbobenzuxi~-Gly-

~“Pro-Gly-Glv-Pro-Ala en el enlace Gly-Gly., Piener y c¢ol. reporta-

ron otTa cepa que produce uns cnzima capus de degradar el colAge-

no de tendbn bovine. Waldvegel y Swartz probaron 3G cepss para ~-
ver si podian degradar peliculas fibrilares de coldgeno tipo I &
coldgeno tipo I marcsdo con glicinu{lﬁcl. cncontrande gue sbdlo -~
una cepo mastrd activided inicial, peru gue fud inactivas en prue~
bos posteriores {20).

Recientemente Heck y col, cncontraron que la elostasa degrada los

caldgenos tipo II1 y IV cen 1z formacidn de fragmentos definidoa,
Convierte towmbien las cadenss bern a mondmeros de cadenns alfa -
de coldgeno tipo 1, Tanto ls elastasa como la proteass alcalina ~
ne ptesentaron actividad sobre los coldgenos tipo II y IV pero,en

_copjunto, roapicron lentamente el tipo I (20},

2,- Sustancias hemoliticas, P, acruginoss produce upa hemelisina
sensible al cnlor llamnds fosfolipass C, que nctda sobre la leci-
tina dando fosforilcolina y dincilglicerol (43).

Tambidnh se conoce un glucolipido que es termoestable ¥y que parecce
teper la funcidn de detergente, solubilizando los fosfolipidos.

Lo fosfolipasa C.inynctudﬂ intraperitonealmante en ahimsles gprody

ce necvosis hephrica asl como edema pulmenar. En ncumonias produ-—
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cidas por f. seruginasa, la fosfolipasa € juegs un papel wmuy im=-
porthntu. ya que actda sobre el surfactante pulmonar, causando =--~
atelectasia y necrosis (49,51).

Stuer encontrd tres enzimas con actividad lipolitica: La fomfoliw~ |
pasa C; uno esterasa unide a 1n membrana y uns lipass extracelu--
lar. Esta 4ltima e¢s una acilglicerol zcilhidrolasa (EC 3.1.1.3.)
que conticne contidades aprecinbles de Iipopolisacédridos (LPS) v,

se¢ piensa, son los que proporcionan sctividad a la enzima (45).

3.- Toxinas, De laos toxinas que produce ésto bacteria la mds cong
cida es la exotoxina A, Es secretada como una proenzima que es 14
bil al calor y es producida por un B0-902 de las cepas (11,49).
En ratones, el higado parece ser ¢l &rgano blanco, observdndose -
tumefaccidn celular, cambios grasos y necrosis, Inyectada intra--
cornealmente produce rhpidn muerte celular (34), Induyce también -
la supresidn de Inp respuestsa inmune en murinos, por lo que sus --
efectos bioldgicos pueden ser méltiples (22),

A nivel molecular, inhibe la sintesis de proteinas celular, cato-
lizandoe 1la transferencia de la porcidn adenosin-5-difosfato ribosa
(ADPR) ‘de la nicotinadenindinucledtido (NAD), al factor 2 de clon
gacidn, cvitando el alargamiento de la cadena polipeptidica (11,
22,34,49).

La exotoxina A es de naturalezs protdica. Consta de 613 aminodci-
dos y su estructura comprende tres regiones: i) Una regién car---
boxilo terminal, que comprende un tercie de lp molécula y ademds

es ‘la ADP=ribosil transferasa de la toxina; ii) Una regidn inter-



nedia compuesta de aifa-hédices; y 111) Unn regidn sminou terminal
que comprende la mitsd de Ia moléculp. Lng dos ditimas reglones ~
son las que estdn involucradus en o wnidn de la exotoxina & a su
sitio sctive (1),

P. acruginoss produce vuna scgunda ADP-ribosil troasferasa, llame-
da exoenzima 5, que difiere dc la grimera en quec la ADPR nro es --
t;ansfcridﬂ al factur de clongacidn, pero madifica una & mds pro-
teinas presentes en las cdlulas eucarideicas (49},

Su asocincidn & infecciones ne cstd deverminada, sin eabarge, se

ha observade que la virulencia de las cecpns sue producen cxotoxi~
ha A y exoenzima S es mayar & aquellas gue producen

ellas (49).

sdlo una de ~

Scharmann en 1976 describid otrs toxine gue presentabp pcotividad

biolbégica semejante n ls leucocidina estafilecdceica, causando ~~
combios morfeldgicos en los leucocitos de conejo, Postericrmente
Lutz la llamé citorsxina, por su efecto destructivo en la mayoria

de las células sucaridtiias estudisdas in vivo ¢ in vitro (5,6,21)
Lo dosis minimn citetdxican en una poblacidn de leucocitoes polimor
fonucleares (PMNs) (1‘106) fud de 13-20 ng (21).

Tiene un efecto destructrivo sobre los PMNeg, ocasionando cambios -

ultraestructurales tales comoe: formacidn de pequenss vacuolas fa-=

gociticns, agrupnciones de cromatina nuclear, reduceidn en el né-

mero de grinpulos citoplaasmdtices, y una graduval disolucidn del --

leucoeito (5,6). Su efecto primaric n»s a nivel de membrana, oca--—

sionando la pérdida de x* y plucosa, asi comp la entrada de Nn+ -
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al citopioswa, dondo como resuvltado hinchazbén y ruptura de la cé-

lulas (5).

4.~ Expopolisachridos de superficie. La pared celular de P, aerugi

nosa estd constitulda como lau mayorio de las bacterias gram (-J,
Contiene un lipopolisacdrido {LPS) cuya composicidn varla segdn —
ls cepa y estando ademds intimamente relacionada con la morfolo~~
gle colonial (variantes lisas y rugoses). Fnr@ando parte del LPS

" se encuentran los antlgenos "D, estables a2l caler {68,38). La —-~
aglutinacidn uvitlizando sueros espacificos dirigidgg a ést;s anci

genos (llomads serotipificacidn), ez un método muy utilizndo paras

ayudar en la carscterizacidn de cepus saisladas en un brote epidéd-
aico (8,19).

.52 ha encontrndn que el LPS contribuye a la virunlencia de P. aeru

ginosn, debido a: i) Su naturaleze tbéaica; ti) la facultnd de con

ferir resistencia al sueroiy iii} que los anticuerpos contra el ~

LPS propoercionan una slts proteccidn en modelos experimentales --
(12). La virulencia depende del estado flsico del nécleo dei L¥S
v de 1lss cndenas lorerales de polisacArides “D”, pero la langitud
de dicha cadena no parece influir en la capacidad que tienen de -

resistencis al suero (127,

P. perupinosa produce también un exopolisacdrido mucoide (MEP), -~

1lamado tambidn alginate, por su similicud quimica con el Acido ~

alginico, vy que estd presente en variantes mucoides como en no my

coides {38,38). Interviene en la adlierencia s cdlulas traquenles,
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uniépdese o la mucipa producida en pacientes con Fibrosis quisti-

ca que presentan colonizacidn (39).
D) SENSIBILIDAD A LOS ANTIMICROBIAWNOS,

Muchos de los agentes antimicrobimnos de uso combén emplendos en -
el tratamiento ocasionadas por P, seruginesa son inefectivos. Una
gran mayoria de cepas son suscepribles o la amikacina,gentamicina,
tobramicina, carbenicilina y colistina, paro se desarrellan for--
mas resistentes, especielmente en trotamientos prolongados debido
a la presencia de pldsmnidos de resistencia (R) (8,32,51) que, aun
que pueden ser ¢ no transmisibles, pucden también ser acarreados
por otros pldsmidos que no contengan genes de resistencia (8,32,-
51).

Se ha abservado que la sensibilidad s los antimiercobianes de ce--
pas mucoides de P. aeruginoga es incierts. Govan y Fyfe (43) re--
portaron gue 1las varisntes mwcoides fueron mds resistentes a la =~
cnrbcniciiina, Cluboxacllina y tohramicina que las no mucocides; -
mientras que Demko y Thomassonn (43,46) encontraron que fueron --
considerablemente mds resistentes las variantes no mucoides que -
las mucoides hacia 1la carbenicilina, tiearcilina, gentamicina y -

S tobramicina.

dtrns estudios haon revelado que los exopolisacaridos y ¢l algina-—
to de las cepas mucoides estAn cargsdos negativamente, ocasionan-
do un retardo en 1o difusidn de los antibibdeticos cargados positci-

vamente (como la netilmicina, gentamicina y neomicina) (43).



Por ctro lade, sec cncontrd que cepas de P. merupinose en medios =
defiiientes en Mg*. adquieren una resistencia de tipo no-mutacio-
nal & adaptativa, debido a la propicdad que tiene &sta bacteria -
de producir una protelna llamada HI y que estd influenciada por -
la baju c;n:cn:racién de Mx+ en el medio (33). La protelne se une
a sitios de la membrana externa que tambiédn sor sitios donde se -
une el Ng+ y algunoes de los antibidticos catidnicos, como 1a poli
mixina B, colistina y gentamicina, protegiendo a la célula de la
accidn bactericida (33).

Actualmente sc conocen varios métodos para determinar le sensibi-
lidad a los diversos antimlcrobionos, siendo el mds usado por los
laboratorios de diagnéstico el de difusidn en placa (Kirby—Baue})
(29,30). En éstas se utilizen discos inpregnados con antibidiicos
a una concentracién conccida, que son colocedos sobre lo superfi-
cie del medio de cultivo sélido previaﬁcnte inoculado con el mi--
croorganismo que se desca ensayar. Durante la incubacidn, el anti
bidtico difunde radialmente y la concentracidn va a ser inversa--
mente proporcional a la distancia.

Para .determinar si la bacteria e¢s sensible, se miden los didme—--
tros de las "zonas de inhibdcién" alrededor del disgco y se consul
taen tablas yo establecidas, que correlacionan el didmetro de la —
zona con la secnsibilidad ¢ resistencia.

Bl método es cualitative, pero controlande varios pardmetros com@
concentracidn del indculo, grosor de la placa de agar, pH, tempe-

ratura y tiempo de incubacidn, se pueden obtenecr resultadoes reprs
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&ucibles, segures y confiables (29,30).

behidu 8l miltiple use que se les da n los antimicrobianos en el
tratamiento de infecciones gencradas por 8sta bacteris y al aumen
tu.eg la aparicidn de cepns multirresistentes, es posible utili--
zar un patrén de resistencia a los antibidticos que, junto con ==
otros pardmetros como la serotipificacidén y la produccidn de pio-

cinas, ayuden a la carscterizacién epidemioldgica de cepas de =--=-

P. aeruginosa.

E)PRODUCCION DE PIOCINAS.

Las piccinns forman parte de yn grupo de proteinans llamadas bacte
riocinas, que son praducidas por cepas de P. aeruginesa y que tie
nen una accibén letal sobre otras cepas de la misma especie (8,19,
48). Se conoce un tipo R que tiene una estructura muy similar a -
la cola de ciertos fagos contrdctiles, por lo que pueden mostrar
una reaccidén inmunolédgica cruzada, y ademds son insensibles a la
accidn proteolitica de nlgunas cnzimas. Se concce también un tipo
.S; de apariencia amorfa, sensible a la protedlisis y de peso mole
cular bajo (8,19).
Se han encontrado otros dos tipos de piocinas también de bajo pe-
so molecular. Una llamada A2, asociada con endotoxinas de pared -
celular, y A3, derivada del protoplasma (19). Todos éstos tipos -
pueden ser producidos sbdlos o en combinacidn, pero las cepas son
:inmunes a sus pioclnas producidas.

Se ha observado que las piocinas tipo S difunden mds flcilmente -
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‘en los medios de cultivo, observdndose una zonn de inhibicién mds
amplia alrededor de la cepa que la produce. Tumbidn se encontrd -
que, udiciqnando‘ul wmedio dcide yodo-acdtico lD_SM. citrato de sg
dio D.1X y fosfato hidrogenado dipotdsico 0.1%, se evita la ac~--—
cidn de ciertas sustancias inhibidoras de la produccién de pilocd-
na {19,48).

Lp tipificacién plocinica puede realizarse de doa_menerna: Decer—
minando el tipo de piocina producida por la cepa en estudio con--
tra una coleccidn de cepas indicadoras sensibles; ¢ por ensayo de
la sensibilidad de la cepa & piocinas conocidas. Bl primero es co
minmente usado y es descrite por CGovaa (8,9,19). Da resultades re
producibles debido a su conatancin en la produccidn de piocinas -
despuds de almacenamiento prolongados y/é subcultivo in vitro, y
ea 1m§ortante para caracterizar cepas de P. aeruginesa cen fines
epidemioldgicos, ys que puede ser usada para determinar la inci--
dencia de infecciones adquiridas por via exdgena y enddgena, y pa
ra elucidar las fuentes, reservorios y modos de transmisidn del -

organismo en el medio ambiente hospitalario {(19).
£) TMPORTANCIA CLINICA,

l.- Pacientes comprometidos. P. seruginosa es uno de los microor-—

ganismo oportunista mds frcuentemente asociado a infecciones in--
trahospitalarias., Los padecimientos que causa casi siempre se de-
ben a un factor que predispone y hace susceptible al hudsped (18,

30)., Las infecciones mdquirldas se producen en pacientes gometidos
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a procedimientos de instrumentol & manipulacidn, como cateteriza=
ciones uretrales, traqueostomias, punciones lumbares e infusiones
intravenosas (18,30).

Se encuentran contominando heridas quirdrgicus, fGlceras por dech~-
bito, absceses,quemaduras, fistulas con drensje, infecciones del

" oldo y pulmones, donde el sgente etioldgico primario de éstas in-
fecciones se eliminan por la asccidn de los agentes antimicrobia——
nos y P. aeuginosa se convierte en el nueveo patdgeno.

A continuacidn se presents 1la siguiente tabla gue muestra algu--
nos de los factores predisponentes a infecciones debidas a ésta -

bacteria {(18).

FACTOR PREDISPONENTE INFECCION ASOCIADA
-~Deficiencia de inmunoglobulinas =Septicemia
—=Neutropenia -Septicemia, focos localizados
~Clncer ~Neumonla, septicemin
—-Infusidn intravenosa ~Bacteremia por infusiones con

taminedss & tromboflebitis
Supurativa.
~Catdter urinario -Infecciones del tracto urinp
’ rio, septicemia,
—Quemaduras ) —Inféccionas localizadas, sep
ticemia, necunmonia.
-Traqueostamia -Infeecibn traqueal y bronguial

~Transplante de &rganos ~Septicemina.
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FACTOR PREDISPONENTE © INFECCION ASQCIADA

~Cirugla del Sistems nerviocso

central. -Meningitis,
-Ulcers corneal -Ponoftalmivis.
~Terapin con antibidricoes -Neumonis,infecciones del trag

to urinario, septicemia,

~Fibrosis quisrica ~Infeccibdn bronquial y peribron

quial.
-AMdiceidn a drogas —-Endocarditis y osteomielitia.
-Diagbetes —0Otitis externa maligna.
-Nadadores 7 -Otitis externa.

2.~-Neonatos. Un factor sumamente importante que influye marcada--
mente en la frecuencia de aparicidn y terminacidén fatal de los ~--
procesos infecciosos neonstules son: El tiempo de vide intrauteri
na y el bajo peso al nacer. Los nifios prematuros se caracterizan

por sy inmadurez organica, y las dificultades gque de ella derivan
las cuales se acentian mds cuande mds corta ha side la vida dintra
uterina. Asi puede hablarse de dos grupos de nifios prematuros: --
1) Aquellos de mds de 2 Xg y de 33 a 37 semanas de gestacidn; y -
11) los de menos de 2 Kg de peso y de 32 semonas de gestacibm, en
los cudles la difcrencia de madurez establece la capacidad para -
adaptarse a8 la vida extrauterina, mayores riesgos por elle y, con

secuentemente, morbilidad y mortalidad mayores en quienes son mas

inmaduros {3,13).
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FEl prematurc tipico es un nifo-de aspocto frdgil, de piel delgada
y rubicunda, brillante, cuyo desarrolle y tono muscular son csca-—
505 ¥y que presentan dificultad respiratoria en mayor 8 menor gra-—
do, problemas para controlar su temperstura, facilidad de sangra-
do, tanto por fragilidad vascular como por la deficiencia de fac-
tores de .coagulacidn, problemas metabdlicos, edema (por dificultan
des para el manejo de llquidos y electrolitos), acidosis metabbli
ca, respiratoria & mAs frecuentemente mixta, ictericin acentuads

y prolongada por inmadurez de enzimas hepdticas e infecciones por
gérmenes debido a deficiencias en los mecanismos de defensa tanto
inmunoldgicos como tisulares. La mayor parte de anticuerpos son -
de origen materno y Su transmisidn mds importante ocurre en el --
tercer trimestre. Antes de las 32 semanas de gestacidn el nivel -~
de I1gG fetal es menor al 50% de los valeores maternos. La activi--—
dad del complemento es del 50 pl 75% del velor en el adulte. La -
btaja actividad del complemento y la falte de anticuerpos tipo es—
pecifico, provoca una deficienie opsonizacidn, especialmente pars
bacterins capsuladas. Esto dificulta la fagocitosis y limita 1a -~
depuraciﬁn de bacterias por los macréfagos del sistema reticuloen
dotelial. La poca reserva de polimorfonucleares y su bajs capaci-
de migraCién 4 gquimiotaxis, provoca una deficiente Tespuesta in--
flamatoria en neonatos; ademds, existe una tendencia o la depre-—
sidn de ta m&dula dsea en presencia de sepsis (3).

Se ha visto que atn en palses con alto nivel de desarrolloe, éste

tipo de nconatos tiene hasta 4 veces mds infecciones y 10 veces ~
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mds indices de mortalidad que los nacidos a términe que presentan
peso adecuado (3,13,3é).

Dentro de salas de recién nacides se ha observade que hasta un --
70ﬁ de los nines internados en ¢llss, adquicren algdn procesa in-~
fecciosio banal (rinitis, conjuntivitis) & trascendentes (meningi-
tis, enteritis; neumonia) en algdn momento de su estancin hospite
laria (3,13).

Diferentes estudios en México han reportade tases de infeceildn no
socominl muy azltas en recién nacidos: de 25T en el llospital In---
fantil de México y de 34% con el Hospital Pediderico del IMSS., Es-
ta tasa de Infeccidn son mis altas que las reportadas en Estados
Unides de Norteamérica, dende el promedio es de 23.9% (3,13),
Los.faccores relacionndos al ambiente del hospital que elevan el
riesgo de infeccidn nosocomial son: La duracidn de la hospitaliza
cidn, que aumenta la exposicidn a microorganismos multirresisten=-
tes; el personal infectadeo ¢ portador; los procedimientos invasi-
vos con fines diagndsticos & terapéuticos; la administracidn de -
liquidos por via enteral & parentetral; la terapias respiratoria;

y el excesivo uso de antibidticos (3,13,36).
G) ALGUNOS ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS.

Para el contrnl 'y prevencidn de una infeccidn nosocomial deben to
marse en cuenta varios aspectos, que a continuacidn meuncionaremos.
En primera instancia, sé define una infeccidn intrahospitalaria &.

nosocominl a agudlla que ha side adquirida 48 horas después de ia’
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hospitalizacidn, no indicando necesariomente que el hospital & --
los miembros de su personal sean responsables de ¢lla, Agquéllas -
1nfécciones que se estdn incubande en cl momento de odmisidn ol -
hespital se definen como comunitarias, y suelen confundirse e in-
clujrse dentro de las nogsocowiales (3,30,41).

El tiempo de hospitnlizacldn del paciente antes del aislamiento -
_ del patdgeno es una manera para distinguir entre éstas infecclo--
nes, pero ea inapropiado usar un intervalo arbitrarioc entre la ad
misién al hospital y la iniciacidn de 1o infeccidn como dnico cri
terio para distinguirlas {4,30).

La frecuencia de las infecciones intrahospitnlarias varlan de un
hospital 8 otro, dependicendo tembién de los tipos de procedimicn-
tos y tratamientos usados, asi como en la efectividad de los pro-
grnﬁes destinndos a su control.

La posibilidad de que una persona adgquiera una infeccidn nosoco--
minl especifica depende de tres factores: La susceptibilidad n ls
infeceidn; ls virulencia del aéente infectante; y la naturaleza -
de 1la exposicidn de 1o persona al microorganismo. Algunos medica-
mentos importantes, como los corticoesteroides, agentes quimiote-—
rapbutico; anticancerosos y los antibidricos, influyen en la su--
sceptibilidad {(4,30).

Pueden adquirirse de fuentes enddgenas, donde el nicroarganismo -
es transportado asintomdticamente durante largos periodos haata -
que, debido & algdn facrtor asociado a la hospitalizaciédn, puede -

producirse la enfermedad. También puede adquirirse por via exogena
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existiendo cuatro formas de transmisidn: 1) Por vectores, impor--
tante en regiones con climas tropicales; i1) Por contacto, que es
el mecanismo mds importante de transmisién. Se lleva a cabo en --
forma directa de persona a persona, & inditecta, n través de se--
creciones; iii) A través de vehlculos contaminadoes, h;c es la sge=
gunds forma de diseminacidn mds importante dec los patdgenos noso-
comisles; y iv) Por transmisidn nérea (3,30).

Cuando se produce un brote epidémico evs ncecesario saber que tanto
se ha difundido el microorganismo cn estudio. Dcben elegirse para
los cultivos aquéllos sitios en los gue la bacterio preficre colp
nizar. Por lo general se usan medios selectivos para evitar el --
crecimiento excesivo de la flora habitual.

Cuando el personal particips en le tronsmisién de infecciones de-
bidas principalmente a bocterias gram {~), es generalmente porque
sus manos se han contaminado milentras culdan a pacientes infecta-
dos (3,41), Lo demostracidn microbioldgica no sdlo confirma ¢l me
canismo de infeccidn cruzada, sino que también es un recurso edu-
cacional para convencer al pergonal de la importancia en el lava-
do de mnnos.ﬂsi como las medidas de higiene apropladas, Es impor-—
tante contar con un programa de vigllancia y control de las infec
ciones intrahospitalarias que se sjuste s los caracterlsticas de
cadan hospital, para evitar que ecurran &ste tipe de padecimientos,
asl como un trabajo comjunto entre el laboratoric de Bacterioclogila,
médicos y enfermeras para obtener resultados satisfactorioes (3,40,

41),
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11 PARTE EXPERIMENTAL
A) MATERIAL

‘1.- Material bioldgico.

‘Se emplearon cepas de P. acruginosa sisladas de mucstras
clinicas diversas de pacientes hospitalizados del Instituto
Nacional de Pediatcia (INP),

2,- Medios de cultive.

a) Para el aislamiento:
~Mcdio Mac Conkey (Merck)
~Medio Cetrimida (Merck)

b) Para 1a identificacidn biocquimica:
-Medio BNI (Merck)
~Medio Citrato de Simmons (BBL)
-Medio Descarboxilasa base Mocller (BBL)
-Medio Kligler (Merck)
-Medio OF base (BBL)

c) Para la biotipificacién:
~Medio DNasa (Merck)
~Hedio Elastina*
-Medio Gelatina nutritiva (BDL)
-Medio leche descremada
~Medio Sangre de carmero
-Medioc Twecn 80

~Medio Yema Je hucevo

. *ver. anexo



d) Para 1s susceptibilidod ontimicrobianas
-Medis Mueller~Hilton (Merck}
e) Para la produccidn de piocinas:
~Madio nurritive (Merck)
~Medic soya-triptona
£) Para la conservacién:
~Medio de Liu®*
3.- Compuestos adicionales,
a) Carbohidratos:
~Glucosa
=-Maltosa
~Xilosa
A una concentracidn del 10%
b) Aminoédcidos:
~Arginina
.~Lisina
~Ornitina
A% 1% pora descarboxilass base Moeller

_4.- Antimicpobianos empléados.

~Amikacino a0 yg/ml (Bigaux)
~Carbenicilina 100 pe/nl ({Bicclin)
~Sentamicina 10 pg/ml  (Bigaux)
~Xanamicins 30 pg/ml  (bigaux)
~Netilmicina 30 gg/wl  (Scheramex)

%yer anexzo
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a)

b)

5.~ Reasctivoes y
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svluciones.

Reactivos:

~Acido clarhldrico

-Litrato
~Cloruro
-Fosfato
-Fusfaco
-Nitrato
-Sulfato

~Sulfato

de sodio

de sodio
dipotédsico
monopotisico
de potasio
ferroso

de magnesio

Soluciones:

e
~Acido todo-pcético 107 7N

-Solucidn

salina isotdnica

0.85%
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B) METODOLOGIA

FEl aislamicnto de P, sneruginosa se efectud a partir de muestras -
kdivcrsns {Liquido cefalerraquldeoc,urocultive, hemocultivo. catd--
teres, e:é;) obtenidos de nifios, empleando agar MacGonkey con el

fin de obtener colonims afislndas. La identificacién biloquimica =--
fuéd la recamendada por la Asociacidn Americana d; Nicroéio]ogin-y

que se describe en capitulos antcriores. Su conservacidn sc reali

z8 en medio de Liu y se almacenoron a 4°C haste su utilizacidn,
1.- Producciébn de piocinmas.

Para la determinacidn de los patrones viociniéos sc uwtilizaron #

: cepﬁs indicadoras pera los tipos y 5 complementarias pars los sub
tipos de Gavan y Gillies, que fueron proporcionadas por el CDC de
Atlanta.

La metodologla se inicid con la siembra de les cepas problema en
7 nl de caldo soya tripticase, incubdndose durante 18 b a 35-37°¢C.
Pos{e;iormentc tste cultivo se depositéd en cajas petri vaclas y -
estériles para ser sometidas e irradiacidn con luz ultravioleta -
durante 30 seg para estinmular la produccién de piccinas. Efectua-
do &ste poso se tomd un indculo por medio de un hisopo y se sem—-
hraron cnjus con agar soya tripticase que contenia una solucidn -
de dcido yodo-ncético IO_SM. citrato de sodio 0.1% y fosfato dipg
-tdsien 0.1%, reanlizando una sola estria recta y central., Despuds
de 18 h de incubacidn a 32°C, se desprendid el cultivo con el bor

de de un portacbjetos esterilizado y se agregaron 3 ml de cloro--
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formo a la cubierts de ta caja petri invertida durante 15 min con
el fin de matar las hacterias restantes, habiéndose difundido las
piocinas en el medio. Con las cepas indicadoras, cultivadas en 7
wl de caldo nutritivo con nitrato de potasio al 1% a 37°C durante
4=6 I, se efectud la siembra en forma perpendicular o la inocula-
cidn inicial. Se volvid a incubar a 37°C 18 h y luecgo se compara-
ron los resultados con los 105 patrones de inhibicidn conocidoes -

{esquema #1),
2.~ Produccibn de exoenzimas hidroliticas.

Las cepas de P, agcrupinosa fueron primeramente sembradas en 3 ml
de caldc nutritivo y se incubaron durante 4-6 h & 37°C cn agita--
cidn., Luego se prosiguld a la bilotipificecidn con distintos sus-—
tratos., Los medios utilizados fueron los siguientes:

~-Agar leche descremada, para el ensayo de proteasas;

—Agar DNasa para el ensayo de la DNasaj
'—Agar sangre de carnerc para hemolisinas;

-Agar yema de huevo para lecitinasas;

~-Medio de gelatina nutritiva para gelatinasa (colagenasa modifi--
.cado);

-Hedio de elastina para elastasa; y

-Medio de tween 80 para lipasas.

La siembra se cfectud utilizando un replicador de Steers, con un
indecules de 0.2-0.4 ml. Se incubaron todes los medios a 37°C de --
24 a 48 h, excepte para la DNase (que fud de 18-24 h), prosiguien

do luego.a la lectura en base a las siguientes observaciones:
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1.a presencia de un halo transparente slrededor de la colonin en ~
agar leche descremada indicd una prueba {+) para proteasns;

Para la DNasa, una pruvba (+) fué cuando se presentd un aclara--—-—
miento alrededor de ta colonia.

En agar sangre de carnero, fucron (+) aguclilas colonins gque pre--
sentaron hnlos de hemdlisis.

Una prucba lecitinasa (#) fué cuando se observd un halo blanqueci
no nlrededor de la colonta en ugar yema de hucvo.

Para la gelatinass (colagenasa), la presencia de licuefoccidn del
medio adn despubs de someterse un tiempo a reirigeracidn se consi
derd una prueba (+).

En el medio con elastina, una prucba {(+) fué ol otservar un halo

transparente alrededor de la coloula.

Por dltimo, la presencis de lipasa s¢ observd cuando sc presentd
una suredla turbias alrededor de 1a colosnis c¢n el medio de tween -
80 (¢ste se aprecid mejor despuds de someterse a refrigeracion un

dia, posterior a la previa incubacidn).
3.- Sensibilidad a los antimicrobianas,

Las ccpas de P. seruginosa, previamente anisladas e identifica-
das fueron somectidps nl epsoyo f{rente a distintos antimicrobianos
ewplecande la técnica de Rirby-Bauer,

Se tonmd una asada de la cepa pura y se resuspendid en 3 wl de.cal
do nuiritivc, inc¢ubandose por 4-6 h a 37°C. Posteriormente se pro

cedid g ajustar la turbidez de los tuhos n una concentracion -=--—
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vaprnximudn entre 1 y 5"08 UFC/mi, utilizando &1 tube esvdndar -~

0.5% de in serio de Mac Farland. Luego de dste paso se incubsron

las placas de agar Muellar-Hinton, con ayuds de un hisopo estiéril

aplicondo unn copa uniforme sobre toda la superficic vy, acto se-

guide, se calocaron los sensidiscos sobre la placa. Se tomd el

cuidado de que 1a superficic se encontrarn secs nl momento de co-

locar los discaes, que no fueren nmds de H por cajs. Se¢ procoedid a

una incubacidn a 37°C durante 16-20 h y al tédrmino de date tiempe

se observaron los resultandos, midiendo las "zonas de {nhibieidn™-

con la ayuda de una regla 6 vernier (esquems #2).

La interpretacidn se realizd por comparacidn de resultndos can Y

blas del mbrodo estdndar de Kicby-Bauer (30).
HOTA: En ésta pruebs se urilizd como cantrel una cepa de P. aeru-
ginosa ATCC 27857.

£n la sale de Neonatologin del Instituto Nacionnl de Pediatria me

presentd un supuesto brote epidémico per P. scruginosa, por le —-—

que se procedid de lo monera siguientes
Se tomaron muestrus del personal médico y paramédico ssignado a8 ~
dicha sala.' Estas consisticren cn muestras de manos y exudados fa

ringeos, También se procedid al muestreo de la sala, soluciones ~

usadas para.el lavado de mmnos, agua, lavobus, aguvias estériles e

instrumcntal, A los nevnatos se les tomé muestras de piel, copro-
cultivo y exudado farfingeo.

Se realizd ¢l aislamiento e identificacidn biogqulmicas y se& les --
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determind, posteriormente, su patrdn plocinico, produccidn de exg
enzimas hidrollvicas y ¢l patrdn de resistencia a antibiduiens,

utilizande la metodologia descrita sncertormente (esquemn #3).



(ESQUEMA #1)
PRGBUCCIGN DE PIOCINAS

CEPAS DE P. aeruginosa PREVIAMENTE
CARACTERIZADAS

SEMBRAR EN 7 ml1 DE CALDO S0YA TRIPTICASE
{CST)y 18 h A 37°C

VACIAR EN CAJAS PETRI ESTERILES E IRRA
DYAR CON LUZ UV 30"

SENBRAR CON UN HISOPO UNA SOLA ESTRIA
RECTA Y CENTRAL EN AGAR SOYA TRIPTICASE
(AST) 18 h A 32°C

DESPRENDER EL CRECIMIENTO BACTERIANO CON
PORTAOBJETOS ESTERILES. AGREGAR 3 ml DE
CHCL, A LA CUBIERTA DE LAS CAJAS POR 15"

SEMBRAR LAS CEPAS INDICADORAS PREVTAMENTE

CRECIDAS EN 7 ml DE {CST) DURANTE 4-6 h A

37°¢c EN‘FORNA PERPENDICULAR A LA S1EMBRA
' INICIAL, INCUBAR POR 18 h 4 37°C

COMPARAR 1.0S RESULTADOS CON LOS PATRONES
DE INNIBICION CONOCIDOS
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(ESQUENA 72)

SENSIBILIDAD A LOS ANTIMICROBIANGOS

SEMBRAR EN 3 ml DE CALDO NUTRITIVO E IN
CUBAR A 37°C, DURANTE 4-6 h

AJUSTAR LA CONCENTRACION DEL' INOCULO CON
EL MAC FARLAND A APFOX‘ l—S*IOBUFC/ml

A 4
SEMBRAR TODA LA SUPERFICIE DE LA PLACA
DE AGAR MUELLER~HINTON CON AYUDA DE
UN HISOPO ESTERIL

COLOCAR LOS SERSIDISCOS SOBRE LA PLACA
DE AGAR (NO MAS DE 6 POR CaJa)

v

INCUBAR A 37°C DURANTE 16-20 h

MEDIR.LAS ZONAS DE INHIBICION E INTERPRE
TAR LOS RESULTADOS
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(ESQUEMA § 3),

[ TOMA DE_MUESTRAS ]
PERSONAL MEDICO PACIENTES SALA DE NEOHATOS,
Y PARAMEDICO HOSPITALIZADOS| [SOLUCIOKES E INSTRUMENTAL

J !

AISLAMIENTO Y

CARACTERIZACION

IDENTIFICACION

BIOQUIMICA

! 1

DETERMINAGION ' DETERMINACION SENSIBILIDAD A

DE EXOENZIMAS ANTIMICROBIANOS

DE PIOCINAS
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11T RESULTADOS

Durante los anos de 1986 y 1987 s5¢ cncontrd gque la frecuencin de
aislamiento de P. scruginosa a partir de muestras clinicas de pa-
cientcs hospitalizados en el Instituto Nacional de Pediatria fud
le mostrada en el cuadro #1,en el cual se obServa el porcentaje -
mds elevado para los catdteres y el menor para los urocultlivos y --
hemocultivos.

Los resultados obrenidos fueron no tomando cn cuenta la reperi---

cién de aislomicentros de las muestras del mismo paciente,

PATRON PIOCINICO,

De un total de 224 cepas aisladas a partir de mayo de 1986 hasta
septiembre de 1987, los patrones pioclinices mds frecuentemente ep
contrados fueron los siguienteg:

~Parn los TIPUS sc encontrd al tipo-1 (35,26%) ser el mds frecuen
te, scguido del tipo S (8.92%), del tipo 29 (d8.48%), erc..(ver —--
el cuadro #2).

-Para 10; SUBTIPOS los mds importantes fueron el subtipo "f" ---=
(41.96%) y el subtipo "y" (26,.33%) (cuadro #2-A).

Haciendo un rearreglo de tipos y asubtipos se encontrd que los pa-

trones mds frecuentes en ¢l (I¥P) sen o1 "1E" (14.2B%), el "ly" -

(13.39%), 291" (6,25%), "5f" (4.46%) y "4f" (4.01%). (cuadro#?-B)

SENSIBILIDAD A ARTIMICROBIANOS,

Se determind la resistencia de las cepas de P. seruginosa frente

a 5 distintos antimierobianos que fueren: amikacina, gentamicina,
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kunnmicihn. netilmicina y carbenicilina. Se encontrd que 64 de 77
cepas ensayadas, 62 (96%) fueron resistentes a la kanamicina, 472
(65%) a 1a gentamfcina, 21 (32T) a la amikacina y sélo 15 (23%) =
a lo netilmicina y a ls carbentei{lina.

Los patrones de resistencia mds frecuentes son para Gm=Km, segui=

do de Km (ver cuadro #3).
PERFIL ENZIMATICO.

Tratando de caracterizar las cepas por medio de otre marcador se
.determind también la actividad hidrolitica de algunas de 1as exo-
enzimas producidas por P. aeruginosn, en la gue se éncontrb que,
de las 77 cepas probadas, el 98% fueron capaces de degradar la ca
saina'y el coligeno, el 92% tuvieron actividad sobre la lecitina
y los 1dpidos, el 90% actividad hemolltica, el 53% actividad elag

tolitica y sblo el 46% tuvo actividad sobre el DNA.

. Los arreglos mds frecuentes se¢ observan en el cuadro #4,
BROTE EPIDEMICO.

Tratando de establecer ¢l oriygen de un brote epldémico en la sala
de Neonatolpg{n del (INP) ocurrido durante ¢l mes de septicmbre de
1987, sc estudiaron l4 recidén nacldos de lus cuales a 8 se les pu
do aislar P. acruginoss en mucstras de exudade faringeo y/é ﬁoprg
cultivo y liquido cefalorraquideo (LCR) Cuadro #5). Se encontrd -

también que 7 de éstos nconatos se designaron como prematuros de

alto riesgo, presentando poco peso al nacer asi como otros facto-
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res predisponentes a una infececidn (cuadrs #6).
Del personal médico y paramédico se logrd aislar uns cepa, con pa
‘trén piocinico "S£f". En cuanto al muestreo realizado en la sala -
se encontraron los paérones "1f" y "ly" uer los mAds frecuentes.
De 1as 35 cepas aisladas durante la epidemia, se cbservéd que el -
1002 fueron cepaces de degradar la caselna, el coldgenns y 1a leci
tiﬁa. en tunto que su actividad sobre lipidos fud del 71%, su ac-
tividad de DNasa del 88%, su actividad hemolitica del 51X y dnica -
mente ‘el 11% tuvieron.actividad elastolitica. Los rearreglos nds
' gomﬁneé fueron los observados en el cuadro #7.
A i3 de las 35 cepas se les determind la resistencic a los antimi
crobianos usados anteriormente, encontrdndose que el 1002 fueron
resistentes a la kanamicina, el 61% & la gentamicina, el 30% a ls
amikacina, el 17% 8 la carbenicilina y sdlo el 4% a la netilmici~

an. Los marcndores mAs frecuentes fueron Gm—-Km, y Km. {cuadro #8).



< {38}

CUADRD # 1

FREGUENCIA DE ALSLAMIENTO DE P, aeruginasa EN PACIENTES

HOSPITALIZADOS EN EL (INP) DURANTE 1986 Y (1987.

MUESTRA CASOS (+} H CAS0S (+) 14
1 8 8 6 19 7
HEMOGULTIVOS 18 {224) 7.37 22 (290} 7.58
UROCULTiVOS 10 (155%) 6.65 12 (152) 7.89
SECRECIONES 18 (183) 2.83 23 (248) 10.08
PATETERES 72 (441) 16.32 i 78 (678) 11.50
TOTAL‘ 118 (1083) 11.76 137 (1308) 10.01

{ )= NUMERO TOTAL BE AISLANIENTOS EN EL afio.
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CUADRO 4 2
TIPOS PIOCINIGOS MAS FRECUENTEMENTE ENCONTRADOS EN 224
CEPAS DE P. acrugi‘osﬂ AISLADAS DE MAYO DE 1986 A SEPTIEH
BRE DE 1987,

IPO PIOCINICO NO. DE CEPAS PORCENTAJE
1 79 35.26
5 20 8.92
29 BT 8.48
. 4 ' 14 6.25
2. o 10 4.46
43 8 3.57
10 7 3.12
6 6 2.67
40 5 2.23
31 a 1.33
33 3 1.33
54 3 1.33
3. 1.33

CEPAS INDICADORAS DE GOVAN ET, AL.,
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CUADRO # 2-p
SUBTIPOS PIOCINICOS MAS FRECUENTEMENTE ENCONTRADROS EN 224

CEPAS DE P, acruginoss ATSLADAS DEL (INP} DE MAYO DE 1986
A SEPTIEMBRE DE 1987,

SUBTIY0 PIOCINICO NO, DE CEPAS PORCENTAJE
£ . 94 bl.9§
¥ 59 26.33
v 17 7.58
u 13 5.80
m 13 5.80
s 7 3.12
a ] 2.67
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CUADKO ¥ 2~B
PATRONES PIOCINICOS MAS FRECUEKTEMENTE ENCONTRADOS EN Z24
CEPAS DE P, seruginosn AISLADAS DEL {INP) DE MAYD DE 1986
A SEFTIEMBRE DE 198V.

PATRON PI1OCINICO NO. DE CEPAS PORGENTAJE
Lg Rt} 14.28
iy ’ 30.- 13.39

20f o 14 6.25
5¢ 10 i . 6,46
4LE i 9 4,01
Im 8 3,57
Sy ) ' 7 3.12
Za ‘ ' : ] z‘.za
'kﬁf . . 4 1.78
20y 4 1.78
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CUADRD . ¥ -3

PATRONES DE RESISTENCIA DE CEPAS DE P agruginosa HACIA ALGUNOS
AMINOGLUCOSIDOS 'Y CARBENlCILIﬁA.

NO. CEPAS PORCIENTOD NG. MARCADORES MARCADORES N0, CEPAS

12 19.0 . 5 AkGoikmNetCh 12
2 3.2 4 . AkCmKmNet 1
GmKmNet£Cb 1

7 12.7 3 AkGaXm 5
GokmCt 1

GuXmNet 1

23 36.8 . o2 Gmkn 20
: AkKm 1
ARGm 1

XnCh 1

20 . 28.0 1 Ak 1
Ka 19

“pk= AMIXACINA; Gm= GENTAMIGINA; Xm= KANAMICINA; Net NETILMICINA:
Cb= CARBENICILINA.,
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] CUADRO # &
PRODUCCION DE EXOENZIMAS REDROLITICAS POR CEPAS DE P, perugiuosa
: | AXSLABAS DEL (INP). .

RO. CEPAS GAS ELA coL LIP LEC HEM ADNasa

i8 + + + + “+ + -
iB + - + + + -+ -
16 + + + + + + +
9 + - + + + + +

2 + - + + - + +

2 + - + + + - “+

2 + ~ + -~ + + -

1 + * + + + - -

i + + + * - + +

1 + + + - + - +

1 + + + - + + -

1 + - - * + - +

1 + ~ + + + - +

+ + + + - + -

1 - - + - - + -

1 R - + -~ + + +

1 + - + + - - +

Ca8= CASEINASA; ELA= ELASTASA; COL= COLAGENASA: LIP= LIPASA:

LEC= LECITINASA; HEM= HEMOLISINA: Y ADNaosa= DESOXIRRIBONUCLEASK.
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) CUADRO # 5
PATRONES PIOCINICOS ENCONTRADOS EN 8 PACIENTES HOSPITALIZADOS

EN LA SALA DE NEONATOLOGIA DEL (INP) EN SEPTIEMBRE DE 1987,

PACIENTE FECHA DE FECHA DE SITIO DEL AIS PATRON

(# EXPED.) INGRESO EGRESO LAMLENTO PIOCINICO
295305 8/v11/87 19/%/87 ex. faringeo f
295106% 2/V11/87 1/%/87 LCR 1y
296700 19/vIiI1/az 12/1x/87 ex. faringea 1y
296583 15/VITII/87 6/%X/87 caprocultivo y

ex. farlogeu L, 4L, 1y
297228 . 4fIX/87 15/Ix/87 ex, faringeo 1f, 61
296488 13/v111/87 15/1X/87 caprocultivo y

ex., faringeo 1f
296989 26/Y111/87 10/1x/87 ccprocpl:ivo Y

ex. Laringeo 1£

296342 ‘SIVIII/67 28/1x/87 ex, faringeo 1f



POSIBLES FACTORES PREDISPONENTES EN 8 NEONATOS QUE PRES

)

CUADRO § &

ENTARON

ALSLAMIENTO POSITIVO PARA P. neruginosa EN SEPTIEMBRE DE 1987.

PACIENTE

(# EXPED.)

FACTORES

PREDISPONENTES

295305

295106%

296700

wPresentd purto en condiciones sépticas.

-Pesu Y50 g, talla 40 em.

~Se designd recién nacido prematuro de nitu riesgo.

~Ingresd n los 101 dilas de vida extravterina (eu),
presentando Enfermednd Isquémica Tntestinal.

=Prosentd parto por cesirea con complicaciones.(une
de dos gemelos).

~Peso 1600 g, talla no referida.

-Se designd recién nacido premsaturo de nlto riesgo.

-Ingresd a los 27 dias de vids (cu) presentando una
Neuroinfeccidn por Pseudomonas.

~Presentd ruptura prematura de membronas con 4 dlas
de evolucidn.

~Parto por ceshrea con trauratismo.

=Prsn 1720 ¢, talla no referida.

~Se designd rectédn nacido premuaturo de alto riesgo.

~Ingresé a los 30 min. de vida (eu), presentando

Equimosis en la cara (por traumatismo en el parto).
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CUADRO # ©

(CONT.)

FACTORES

PREDISPPONENTES

[x]

~Parto natursl stendido en domicilio.

-Pese ¥y talla no referidos.

-Se designd vrecidén nacide prematuro de slro ricsgo.

~Ingresbd al dia de vida (eu) presentando Sindrone
de Insuficiencin Respiratoria a Enfermednd por Hem
brana ifitelina,

-Presentd ruptura precoz de membronas anves de nacer.
-Peso 1070 g, talle no referidn,

-Se designéd recién nacido prematuro dc slto viesge.
~Ingresd a los 2 dlas de -vida {(eu) con Sobrecargs

de tiquides y Electrolitos (por mal manejo).

-Parto por cesdreca, presentande complicaciones (su-
friniento fetall.

~Peso 3525 s, talla no referida.

-Se designéd recién nacido de término de alto riesgo.

-~Ingreso al din de vida {eu) presentando dificultad
RespirnLérin. Policitemin y Slindrome Dismorfoldgico.

~Presentd ruptura precoz de membranas con & h de evel.

-pParte atendido en domiciliov. {gemelos con 1 placcntaf

~Peso y talla no referidos

-Se designd rtecidn nacido prematuro de alto riesga,

-Ingresd presentando una Icrvericis Multifactorial,

#¥= Neonatos que fallecieron
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CUADRC ¢ ©

(CONT.)

PACTENTE

(#§ EXPED.)

FACTORES

PREDISPONENTES

296242%%

~Parto natural atendido en domicilio.

~Peso 950 g, tnlla no referida.

~5c¢ designd recidn nacido prematuro de
-Ingresd a los 4 dias de vida (eu) por

Apneas e lctericia Fisioldgica.

alto riesgo.

prusvotar

##m Neonatos gque fallecieron.
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CUADRO - 7
PRODULCION DE EXOENZIMAS HIDROLITICAS POR CEPAS DE I'. aeruginosa
AISLADAS DE LA SALA DE NEONATOLOGEA DEL (INP).

NO. CEPAS CAS ELA coL LiP LEC HEN AuNasa

12 + - + + + - +
10 + - + + + + +
4 + - + + + + +
3 + + + - + + +
3 + - + -+ + - +
2 + - + - + + +
1 + + + - + + +

CAS= CASEINASA; ELA- ELASTASA; COL= COLAGENASA; L1IP= LIPASA;
LEC~ LECITINASA; HEM= HEMOLLSINA; Y ADlHasa= DESOXIRRIBONUCLEASA,
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CUADRO # 8
PATRONES DE RESISTENCIA DE CEPAS DE P, meruginosa AISLADAS DE LA
SALA DE NEONATOLOGIA DEL (INP) HACIA ALGUNOS AMIKOGLUCOSIDOS Y

CARBENICILINA,

NO. CEPAS PORCIENTO NO. MARCADORES MARCADORES KO, CEPAS
1 ) 1,6 5 AkGmKmNetCb
1 3z 4 AkGmKmCb . 1
4 ) 6.4 ’ 3 AKGmKm 3
GuRknCh 1
1 ' 16.0 ' 2 GmKm 8
KmChb 1
AkKm 2
6 11.2 1 Km 6

Ak= AMIXACINA; Cum= GENTAMICINA; Km= KANAMICINA; Nets NETILHICINA;

Cb= CARBENICILINA.
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Iv. DISCUSION DE RESULTADOS.

En el presente trabajo se encontré que la frecuencia de aislamien
to de P. acrugingusa en el Instituto Nacional de Pediatria fud de

11,76% en 1986 y 10.01% en 1987. Estos resultados concuerdan con

los reportados por Padilla Barrdn an el Hospital de Pediatria del
Centro Medico Nacional (CMN) del IHSS (Tabla 1). (36).

La frecuencia relativa de Pseudomonas aisladas de infecciones in-

trahospitalarias de acuerdo al sitio de infeccidn reporctadas fué
la mostrada en la Tabla II. (36,47).

Considerando que las cateterizaclones intravenosas e intraarteria
les son log principales factores de riesgo paro conLraer\;ﬁu fn=--
feceidn post-venopuncidn y baceeremia, (47) se ohserva entences =
qdé la frecuencia encontrada en el INP (16.32% en 1986-y 11.50% -
en 1987) es un poco inferior a la encontrada en el Hospital de Pg
diatriadel CMN, IMSS (20.1X), en tanto que para los hemocultivos
(bacteremias) es inferior a la reportade por Padilla Barrdn (44).
Sin embargo, Vargas Origel (47) reportu una media de 12.04% de —--
1979 a 1983 (Tabla Il). Para los urocultivos se observarom porcen
tajes parecidos, en tanto quc las secreciones no se pudierom co—-
rrelacionar con algunos de los Lipos—dc infeccidn mencionados en
Ia Tabla IT.

Para el estudio de las infecciones intrahospitalarias causadas —-
por P. aeruginosa se utilizan diversos marcadores. Los qué mds ~-

frecuentemente sc usan son: La serotipificacidp,la fagoetipia, la
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produccidn de bacreriocinas (piocinas), ¢l patrdn de resistencia

a antibidticos y, la biotipificacidn. Entre déstos, los mis reco-~
mendados son los tres primeros, sin embargo, censiderando slgunos
de ellos dificiles de realizar por un laboratoric de rutina, la ~
determinacidn de 1a sensibilidad y produccidn de plocinas sigue -
siendo el marcador epidemioldgico de eleccidn.

El estudio que realizemos nos permitid identificar unm TIPQ pioci-
nico predominante (tipo 1). Los porcentajes de los tipos nds fre-
cuentenente encontrados en las distintas ciudades del mundo se --
muestran cn la Tabla 111, observdndose que los resultados obteni-
dos concuerdan, excepto el tipo 3, que ﬁo fue encontrado en diche

estudio. Los subtipos mds frecuentes fueron el "£" y el "y"

que -
nos pérminié clasificar a las cepas caracterizadas mds estrecha-~
mente. No obstante, un sbdlo marcador no es suficiente para esta--
blecer el origen de un brote cpidémico, por le que se emplearon -
tambidn otros marcadores complementarios, come el patrédn de resig
tencia a antibidticos y el ensayo de exoenzimas (bietipif{icacién)
Las cepas mostraron una mayot resistencla hacia la kanamicina ---
{96.87%), scguidas de la gentamicina {65.62%), amikacina (32.81%)
y por éltiqn 1o nectilmicine y cesrbenicriina (23.43%), Estos resul

tados varlan con los reportadns por distintos lnveStisndércs ———

{Tabla 1V).

La gran variedad que se observa a los distintos antimicrobianoes -

se explica, ya que cade hospitsl cuenta con distintos programas -

de vigilanclias y control para el tratumiento de las infecciones -~
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nosocominles asl como diferentes ripoes de pacientes, peor lo que -
es necesaric normar el empleo de los antibidricos, basdndose en ~
la epidemiologla de cada hospital (2,3,4,40,41),

Se sabe, por otra parte, que la capacidad de resistencia hagia -~

los antibidticos que tienen dstas bacteriss c¢s mediadn por plAsmi
dos, siendo otra rezdn mlds por la cual se debe establecer un con~
trol estricto en el cmpleo de los amtibidticos (9,32).

En cuanto 4l ensayo de exoonzimas hidrollticas, se abservd que la
mayoria de las cepas paseen una gran sctividad enzimdtica, por 1o
que se encuentran altamente copacitadas pare infectar al huésped
y producir dafie {(26).

Trarnndo de hacer onna caracterizacidn fenotipica de las cepns ais
-ladas a partir de muestras clinicas del INF y tomendo en cupgnta =
los cuntro patrones piocinicos mds frecuencves (1f: lyi 4f; 291),
se observd que los porrones de resistencia a los antibidticos es
vnrisdb, no encontrdndose relacién alguna con el tipo pioclanico -
(ver Tablas V, VI, VII, y VIII).

Una menor variacién ia ohservamos en las cuxoenzimas hidrollticas,
cepecinlmente en Ins protrasas, lipasas y hemolislnas, no suce---

diendo lo misme coh la elastasa y AUNasa, las cunles dieron resul
tados pcsit}vos y negativos independicntemente del patrdn piocini
cao encontrado {Tablas V, VI, VII, y VIII).

Aplic#ndu todo 1o anteriormente cxpuesto, durante el mes de sep--~

tiembre se presentd un hrote infeccioso per P. aeruginosa en la -~

salae de Neonatologla del INP, Se sospechd cn un principio que =-~
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En cunnté al perfil enzimédtico, se observd que ol 100% de lasg ce-
pas tuvieron actividad sobre lis protcﬁsns (caselna y colédgeno),
asl como & la lecitinasa y en general, al igual que los demds ce-
pas aisledas de distintos poacientes, une gran diversidad enzinhti
ca. Aunque ésta caracterisrtica no se puede corrclacionar con la -
capacidad de invasividad al huésped, numecrosos estudios nos indi-
can que las cxoénzimﬂs estédn involucradas en procesos infeccioses
- oecasionados por P. aerugiposa (26).
Ademds, su produccidn no se encuentras sujets a cambios potencia=~
les inducidos por plismidos, como lo es la resiatencia a antibid-—
ticos, por lo que es de gron urilidad como un marcador epidemiold
gico.
El patrdn de resistencia a los antimicrobisnocs de las cepas prove
nientes de la cpidemia presentsron lo menor resistencia hacia lao
carbentcilina (17%Z) y netilmicina (4%), por lo gque se recomiendan
en el trato de las infecciones producidas por ésta bacteria ecn el
INP durante la época del estudio.
Aunque no pudimns relacicnarlo con el patrédn piocinico ya que vo-
rian, come lo indican las Tablas V, VI, VI1 y VITII, hay que tomar
en cuenLa.que el uso indebido de lc¢s antibidcticos ocansiona la apga
ricion de cepas multir?ealsten:es, potr lo ¢ue una caractlerizaciln
- epidemioldgicu que incluyae el patrdn de resiscencia a los antimi-
crobianos nos pueden ayudar en el perfeccionamiente de la medi-- |

das teraptuticas,.
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La caracterizacidns [enotlipica no nos asegura que ge trate de una

sola cepa sin embarge, pareciera ser que las cepas 405, 406 y 441
tuvieran un origenh comdn, La 441 y 442 provicnen del misme nijio ¥
varlan sdlo en la resistencia a la amikacina (ver Tablas V,VI, -
VII y VIII}).

Tomando en cyenta el estado bioldgico en qﬁe &se chcontraban los -~
recidn nacidos infectados por P, aeruginosa se encohtrd que pre-<-
sentaban varios factoreg predisponentes. De los 8B neconatos infec
tados 7 fueron designsados prematuros de ualre riesgo debido al es—
tado clinico ¢on que ingresaron al INP y a su poco pesoc al nacer;
3 fueroh partos atendidos en domicilio, por lo que las condicio--
asdpticas no fueron lus odecuadas; 3 presentaron ruptura de mem=—
branas antes de nacer; 3 provinieron de partec por cesdrea y 3 no

lograron sobrevivir.

Por dltimo, se sabe que el ingreso de pequefios con mayor riesgo =
como aquellas que pregentan inmadurez, poco peso al nacer, insufi
ciencia respiratoria, cirugla temprana, as! como col uso indiscri-
minado de antihidticos, falta de organizacidn interdisciplinaria

y la deficiencia de los laboratorios de Microbiologla y su falta

de integracidn con la clinica, dan como resultado un incremenco -
en las inf;ccinne: nosocomiales, morbilidad y mortalidad (2.4). -
También se sabe que los servicios yue agrupan recién nacidos son‘

los que presentan mayor némero de infececiones nosocomiales como —

lo indica 1a Tabla IX.
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TABLA T.
FRECUENCIA RELATIVA DE P. acrupinoss ATSLABAS DE INFECCIONES

INTRAHOSPITALARIAS. NOSPITAL DE PEDIATRIA CMN, IMSS,

GERMEN P 0 R ¢ E N 1T A J E

1081 1982 1983 1984 1985%
®13) | (903) | (946) | (586) | (385)

Pseﬁdomonns sg. . 0.3 8.0 11.2 10.7 L)

*ENERO~AGOSTO.
{ )= NUMERO TOTAL DE AISLAMIENTOS CADA ARO.



TABLA I1

FRECUENCIA RELATIVA DE P. nervpinoga AISLADOS EN INFECCIONES
INTRAHOSPITALARIAS DE ACUERDO AL TIPO DE INFECCION.

TIPO DE INFECCION NO. DE HOSP. PEDIATRIA . IiiP
INFECCIONES | CNN, IMSS (82-85). (") 1986 1987
DETECTADAS (%) (%) {2) (€3]
~-SECUNDARIAS A VENO
PUNCION, 626 5.3
~BACTERENIAS (HEMOCUL
TIVOS). 561 14.8 12.04 7.37 7.58
~CATETERES**_ 20.1 16.32 11.50
~VIAS URINARIAS (URQ
CULTIVOS). 178 5.0 6.45 7.89
~5NC 143 7.0
~HERIDAS QUIRURGICAS 722 1l.6
136 8.0 ’

~QNFALITIS

( * )= HEMOCULTIVDS DE PACIENTES DE LA SALA DE

DEL CMN, IMSS DURANTE (1979-1983),

*#CATETERES= HERIDAS SECUNDARIAS A VENOPUNCION

+ BACTEREMIAS.

NEONATOLOGIA DEL HOSPITAL DE FEDIATRIA

(29)



TABLA IIX

gSB)

TIPOS PIOCINICOS MAS FRECUENTES DE P. peruginosa EN 12 CTIUDADES
USANDO EL METODO DE GOVAN Y CILLIES (10,19). -

CIUDAD % DE LOS TIPOS PIOCINICOS

MAS FRECUENTES

AUSTRALIA

~Victoria 30
=New South

Wales a7
SINGAPUR 47
CANADA

=Toranto 46
-Kingston 43
ESCOS1A 34
HUNGRIA_ 29
INGLATERRA 42
HOLANDA
—Amsterdam 33
=Arnhen 33
ALEMANIA 18
ISRAEL 40
NORWAY . 32
Usa

~Albania 31
~Milvaukee 52
MEXLICO

~Morelia 37

NUESTRO ESTUDIO 35.2

zl

16
10

10
25
20
11

11
23
19

20

10

11

23
17

10

15
11

woe T oW

REFERENCIA

~Tagg & Mushin (19731),

-Tagg & Mushin (1971),
~Tagg & Mushin (1971),

_Duncen & Booth (1975).
~Tritathy & Chadwick (1971}
—Govan & Gillles (1969).
~Csiszar & Lanyi (1970).
—Al-Dujaili & Harris (1974).

-Siem (1972).

-Siem (1972).
~-Neussel (1971).
-Mushin & Ziv (1073),
—-Bargan (1973).

-Balroh & Griffin (1972).
~Heckman et., al, (1972),

~Cervantes Vega y col.. (1986)



TABLA IV,

RESISTENCIA A AGENTES ANTIMICROBIANQS DE CEPAS DE P, acruginosa

AISLADAS DE DISTINTAS INSTITUCIONES {9,17,47), (%).
AGENTE SALA DE NEONATOLOGIA DEL HOSFP. IRP H.R. W. M., GEA} W DEL NIfio
) DE PEDIATRIA DEL CHHN, IMBC, LENERC| GONZALEZ LIHA.PERU¥
79 80 81 82 83 86—-87

"AMIKACINA & 41,0 75.4 160 90.0 32.81 6.0 11,0 0.0
GENTANICINA 86.0 75.0 73.6 96.6 | 80.4 65.62 64.6 24,4 48.7 L
CARBENICILINA & 16.6 68.4 53.4 | 86.0 23,43 60.3 21.7 37.5
RETILMICINA - - - - - 23,43 - - -
KANAMICINA - - - hd - 96 .87 - - ABT.O

&= NO SE EVALUO SU SENSIBILIDAD,

~-= NO SE REPORTARON EN ESTAS REFERENCIAS.
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TABLA V.
CARACTERIZACION FENOTIPICA DE CEPAS DE P.acruginosa AISLADAS DE
MUFSTRAS CLINICAS Y DE UK BROTE EPIDEMICO EN EL INP.

CEPA NO. CAS ELA coL LIP LEC HEM ADNasa PIOCIRAS RESISTENCIA
389 + + + + + + - if AkGuKmNetCh
348 + + + + + + - 1f Ym
384 + + + * + + + 1f AkGnKmHetCh
388 - - + + + + + 1f AkGmKmNe tCb
400 + - + + + + - 1f AkGmKmNetChb
401 + - + + + +* ‘ - 1f AkGmKm
405 + - + + + + - 1£ GmKm
406 + - + + + + - 1f GmKm
Sah 1% + - + + + + - 1£ GmK:_:l
L42% + - + + + + - 1f AkGmKm
445% + - + + + + - 1£ AKGmKm
Lo + - + + + + + 1€ GmKm Ch
475% + - + + + - + 1£ Km

CAS=CASETINASA; ELA= ELASTASA; COL= COLAGENASA; LIP= LIPASA; LEC= LECITINASA; HUEM~ HEMOLIST
NAS; ADNasa= DESOXIRRIBONUGLEASA; Ak= AMIKAGCINA; Gm= GENTAMICINA: Km= XANAMICINA; Net= HE-
TILHIGINA; Ch= CARBENICILINA. *= CEPAS DEL BROTE EPIDEMICO.

(09) -



TABLA VI,

CARACTERIZACION FENOTIPICA DE CEPAS DE P, aeruginoga AISLADAS DE

MUESTRAS CLINICAS Y DE UN BROTE EPIDEMICO EN EL INP.

CEPA NO. CAS ELA coL LIP LEC HEM ADNasa
46 + - + + + + +
332 + + + + + - +
380 + - + + + + +
402 + - + - + + +
Lh4% + - + 4 I + -
474% + - + + + + +

PARA LLAS ABREVIATURAS VER TABLA V.,

PIOCINAS

1y

1y

iy

1y

RESISTENCIA

Gmkm Cb
AkGm
AkGmKmNetCb
AkGmKmNet

GmKm

Km

0

(19)



TABLA VII
"CARACTERIZAGION FENOTIPICA DE CEPAS DE P.ncvuginoss AISLADAS DE
MUESTRAS CLINICAS Y DE UN BROTE EPIDEMICO EN EL IYNP,

CEPA NO. CAS ~ ELA COL LIP LEC ' HEM  ADNasa PIOCINAS RESLSTERGIA
61 + + + - + - + 4f . GmKm
181 - + + + + + - 4f AkGmKmlletCh
) . -
478 + - + + + + + af Gmkm Z
. . =
479% + - + + + 4+ “+ LE Km Chb

PARA LAS ABREVIATURAS VER TABLA V.



TABLA VIII.
CARACTERIZACION FENQTIPICA DE CEFAS DE P, meruginosa AfSLADAS DE
MUESTRAS CLINICAS Y DE UN BROTE EPIDEMICO EN EL INP.

CEPA NO. CAS ELA CoL LIP LEC HEM ADNasa PIOCINAS RESISTENCIA
340 + + + + + * - 20¢ Km
359 + + + + + + - 29f GmKm
164 + - + + + + - 29f AkGmKm
367 + - + + + + - 29f Km
368 + + + + + + + 29f GmKm
369 + + + + + + - - 29F AkGoKm
37§ + + + + + + + 29f ’ GmKm
383 + - + + + + + 29f GmKkm
386 + - + + .t + + 29f Km »

PARA LAS ABREVIATURAS VER TABLA V.

(£9)
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TABLA IX.
TASAS DE INCIDENCIA DE LAS INFECCIONES INTRAHOSPITALARIAS POR
DIVISION Y SERVICIOS CLINTCOS EN EL HOSPITAL DE PEDIATRIA CMN,
IMSS (4,36).
DIVISION Y SERVICLOS PORCENTAUJE
CLINICOS 1981 1982 1983 1984  1985%

-NEONATOLOGIA 33.9 34,0 29,0 36.2 34,1
~GASTROENTEROLOGIA 15,0  3Y.4  24.9  26.5 13.4
~INFECTOLOGT A 14.8 20.5 20.3 18.5 13.9
~HEMATOLOGIA .23.8  16.3  17.3 11.6 20.9
~NUTRICION 0.8 8.9  l4.4  24.8 33.0
-CUIDADOS INTENSIVOS 10.9  12.8 10.6 15.5 16.5
~NEUMOLOGTA 3.5 2.7 2.5 11.4  15.2
~0ONCOLOGTA 13.2 8.3 4.9 9,0 5.7
~NEFROLOGIA 3.9 3.0 3.5 5.2 7.8
~PEDIATRIA GENERAL 6.1 44 2.2 2.4 5.3
~ENDOCRINOLOGIA 1.3 0.6 1.6 0.0 2.8

*ENERCO-AGOSTO.
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V. CONCLUSTONES,

Lo freccuencila de aislamiento de

P, neruginosa a parctir de ---

muestras clinicas obtenidas de pacientes hospitalizedos en el

INP fué de 11.76% en 1986 y 10,01% en 1987,

El patrdn piocinico yue predomind en lo carscterlzacidn de --
las 224 cepas sisladas en el periodo de muyo de 1980 a sep-——
tiembre de 1987 fud el TIPO 1 (35,262), Tomando en cuenta los
TIPOS y SUBTLIPOS, los patrones pioclnicos mis frecuentes fue-
ron el "1€" (14.28%) y el “iy™ {13.39%).

En el estudio del brote epidémico e¢n 1a sala de Neonatologla
del INP durante el mes de septiembre de 1987, se concluye lo
siguiente:

A). £1 patrén piocclnico predominante de las cepoas sislados du
rante la epidemia fud el "I{™,

B). Las cepas aisladas presentaron una gran actividad enzimd-

tica, estando aompliamente canpacitadas para infectar al --
huésped y producir dafio.

C). Las cepas presentarou una gran scnsibilidad hacia le Car-
ben?cilinn y NHetilmicina, al igual que 1las uialndu§ de --
los muestras clinicas.

D). El mecanismo mds probable de transmisidn de dicho brote -
Vpudo deberse al contacto directo, & través de las manos -

del personal.



($0)
ANERG,

I. MEDIC DE ELASTINA (42).
SULUCTON "a™,

~Fosfatre dipotdsice

25 3
~Fosfate monopotdsico 25 g
~Agun destilada 250 ml
SOLBCION "B”.
-Syltato de magnesio, 7"20 10 g
~Clorure de sodio 0.5 g
~Sulfato de¢ hierro, 7“20 0.5 g
~Sulforto de magnestia, hHZO 0.5 g
~Agua destilada ISG_ml
SOLUCION “C".
~Elastine 10 g
~Agun desvilada cstéril 100 ml

freparacion:
Disolver 1.5 g de agar en 87.5 ml de agua y esterilizar a 3}21°C

por 15 min.. Por separado, mezelsr U.5 @1 de la solucidn “a", G.5

™) de la solucidn "B" ¥ 10 ml de la solucidn “CY, Esteridizar por

filtracidn y vdicionarla al agar. Enfrinr hasta 40°C y vaciar en

placas,
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11, HEDIO DE L1U.

Composicibn: (3/1)

~Proteasn peptona 10 g

-Extracto de carne 10 g

-Agar 9 g
pHe 7.4

Preparacion:

Esterilizar s 121°C durante 15 minutos., Dejar enfriar sin solidi-~

ficar (40°C) y vacisr en tubos inclinsdos.
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