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RESUMEN

RESUMEN

Las fluoroquinolonas (FO's) son agentes antimicrobianos de espectro extendido, que
han sido ampliamente utilizados desde su introducción tanto a nivel clínico como
veterinario, lo que ha resultado en el desarrollo actual de resistencia. Los
mecanismos que median la resistencia a quinolonas incluyen alteraciones en el sitio
blanco que son, la ADN Girasa y Topoisomerasa IV, modificaciones en sistemas de
bombas de flujo que tienen por efecto la disminución intracelular de la cantidad de
antibiótico o bien en porinas. Actualmente se ha reportado que la resistencia a
quinolonas también puede estar mediada por genes acarreados en un plásmido
pGM225.

La resistencia a este tipo de agentes ha aumentando de manera marcada en los
últimos años. En México la resistencia a FO's en bacterias Gram negativas
particularmente Escherichia coli se ha incrementado hasta un 30-40%. Aunque en un
principio el problema de resistencia a f1uoroquinolonas se observó únicamente en
infecciones adquiridas en los hospitales, recientemente se ha observado un aumento
considerable de cepas resistentes a estos antibióticos en la comunidad. Aún con
éstos antecedentes, es escasa la información sobre la epidemiologia y bases
moleculares de la resistencia a FO's de estas bacterias.

La interacción entre la microbiología clínica, la biología molecular y la epidemiología
aplicada, permite estudiar con precisión el fenómeno de la resistencia bacteriana a los
antibióticos, los mecanismos de transmisión y las fuentes de las infecciones, que
actualmente son un problema importante de salud en todo el mundo.

En este trabajo se analizaron 105 cepas, identificadas como Escherichia coli
resistentes a Ciprofloxacino (Clp R

) aisladas de infecciones nosocomiales (IN) y de la
comunidad (IC) del Hospital Civil de Guadalajara (HCG) en un período de 28 meses,
octubre 2001 a abril de 2004. Al total de cepas se les determinó el perfil de
susceptibilidad a 18 antibióticos incluyendo: FO's , aminoglucósidos y p-Iactámicos,
entre otros, utilizando el método de difusión con disco de Kirby-Bauer. Se obtuvo la
clonaücao por Electroforesis en Gel por Campos Pulsados (PFGE) y Amplificación
Aleatoria de ADN (RAPO). Se realizó el aislamiento de ADN Plasmídico por la
técnica de lisis alcalina.

Durante el periodo de estudio, 2087 cepas de Escherichia coli fueron aisladas en el
HCG, de las cuales 957 (45.9%) fueron resistentes a Ciprofloxacino. Se
seleccionaron las cepas aisladas de infecciones definidas y se descartaron todos los
casos de aislamientos de colonizantes, solo 105 de estas cepas estuvieron
disponibles para este análisis. El 56.2% de las cepas causaron infecciones
nosocomiales (59/105), 40.0% comunitarias (42/105). De las 105 cepas el 51% fue
obtenida de urocultivos, seguido de secreciones de herida quirúrgica en un 15.1% Y
hemocultivos 3.8%. Todas las demás fuentes de aislamiento estuvieron por debajo del
3%. Hay un discreto incremento de aislamiento de cepas FO's resistentes en las
áreas de atención a pacientes adultos con respecto a las pediátricas. Las cepas
causantes de infecciones comunitarias fueron aisladas principalmente de orina
(27/42), aunque fueron aisladas también de otros orígenes como semen, pus y
expectoración (1/42), líquido biliar (2/42), líquido peritoneal (3/42) y otras secreciones
(7/42), mientras que aquellas cepas causando infecciones nosocomiales fueron
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RESUMEN

aisladas de orina (26/59), otras secreciones (10/59), de herida quirúrgica (9/59), de
sangre (4/59), así como de líquido biliar, catéter y úlcera sacra (2/59) y líquido
ascítico, líquido cefalorraquídeo, líquido pleural y expectoración (1/58). Como era de
esperarse, el principal servicio hospitalario de origen de las cepas causantes de
infecciones comunitarias fue el de consulta externa (16/42), las cepas aisladas de
infecciones nosocomiales provinieron principalmente del servicio de Infectologia
Adultos (10/59), seguida de Cirugía General (8/59), Gastroenterología (6/59) y Unidad
de Cuidados Intensivos (5/59). Las 105 cepas Clp R en estudio fueron resistentes a
otras fluoroquinolonas, como Gatifloxacino, Levofloxacino y Ofloxacino. Un 16.2% de
resistencia a Amikacina (17/105), 25.7% a Cefepíme (27/105), 51.4% a Gentamicina y
Aztreonam (54/105), 61.9% a Tobramicina (65/105), 57.1% a Cefotaxime y
Ceftazidime (60/105), 79.0% a Tricarcilina-ácido clavulánico (83/105), 87.6% a
Trimetoprim-sulfametoxazol y Estreptomicina (92/105), 95.2% a Ampicilina (100/105),
96.2% a Tetraciclina (101/105) yel 91.4% de las cepas fue resístente a Cefuroxime
(96/105). Todas fueron sensíbles a Imipenem. La determinación de huella digital
genómica realizada por PFGE y RAPO demuestra gran variabilidad clonal entre todas
las cepas dando un total de 59 diferentes clonas, de las cuales, únicamente 8 tuvieron
mas de una cepa incluidas en ellas, siendo la denominada Clona 2 la que mayor
número de cepas presentó (23 cepas en total). En esta clona fueron identificadas 7
cepas causantes de infecciones comunitarias, 15 de infecciones nosocomiales y 1 no
determinada, siendo inicialmente aislada como causante de infección nosocomial de
líquido ascítico. 8 de las cepas agrupadas en esta clona fueron causantes de
infecciones en vías urinarias. Esto nos puede indicar que posiblemente esta clona se
encuentra ampliamente distribuida en la comunidad y que gracias a esto pudo persistir
a lo largo de todo el estudio en el Hospital Civil de Guadalajara.

Existe resistencia cruzada de las 105 Escherichia coli resistentes a Cíprofloxacino
analizadas a otras tres FQ's incluyendo aquellas conocidas como más estables a
fluoroquinolonas más nuevas. El 57% de estás cepas son también resistentes a
Cefalosporinas de espectro extendido, Tetraciclinas y Aminoglicósidos, lo cual nos
permite concluir que más de la mitad de estas cepas cumplen los criterios de
multiresistencia. La prevalencia de las Escherichia coli ClpR seleccionadas para este
estudio provienen en su mayoría de infecciones en vias urinarias y de origen
nosocomial. Existió una buena correlación para definición de clonas entre la técnica
de PFGE y RAPO. La técnica de PFGE mostró tener mayor poder de discriminación
que la Amplificación Aleatoria de AON, sin embargo la capacidad de tipificación resultó
ser mayor en esta última técnica, ya que 19 de las 105 cepas no pudieron ser
analizadas por Electroforesis en Gel por Campos Pulsados debido a la degradación
persistente del AON y si fue posible analizarlas por RAPO. La determinación de 59
diferentes clonas nos permite definir que el incremento de estas Escherichia coli
resistentes a FQ's no se debe a diseminación clonal cruzada sino parece ser un
problema de infecciones endógenas. La clona 2 parece estar presente ampliamente
en la comunidad. El análisis de plásmidos de algunas de estas clonas demuestra de 1
a 19 diferentes plásmidos y todas ellas comparten uno de aproximadamente 54Kb.
Se muestra claramente que el problema de resistencia a este grupo de antibióticos ya
no es exclusivo de los hospitales, sino también de la comunidad, en la cual va
aumentando cada vez más la cantidad de cepas resistentes.
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INTRODUCCiÓN

1. INTRODUCCiÓN

Los bacilos Gram negativos pertenecientes al género Enterobaeteriaeeae son de
las bacterias recuperadas más frecuentemente de muestras clínicas . Los
pacientes inmunocomprometidos o debilitados son altamente susceptibles a las
infecciones adquiridas en los hospitales, después de la colonización con cepas
ambientales o a continuación de procedimientos invasivos, como cateterización,
broncoscopía, colposcopía o biopsias quirúrgicas , en las cuales las membranas
mucosas se traumat izan y se cortan.

Escherichia coli es de las especies bacterianas que se recupera con mucha
frecuencia en los laboratorios clínicos y ha sido encontrada en enfermedades
infecciosas que involucran todos los tejidos humanos y sistemas de órganos.
Escheriehia coli es una de las bacterias mas comunes involucrada en sepsis
producida por bacterias Gram negativas y en choque sépt ico inducido por
endotoxinas . Las infecciones del tracto urinario y de las her idas, la neumonía en
pacientes hospitalizados inmunosuprimidos y la meningitis en los neonatos son
otras formas comunes de infección causada por Eseheriehia eoli.

1.1. Escherichia coli

El género Escherichia está constituido por bacilos Gram negativos, no
esporulados , principalmente móviles, aunque hay cepas que no presentan
movilidad, anaerob ios facultat ivos, crecen en medios sintét icos con glicerol o
glucosa. Fermentan una gran variedad de carbohidratos produciendo ácido y
gas. En medios de cultivo sólidos, las colonias son circulares , lisas, de bordes
continuos , algunas cepas producen colonias mucoides . En medios con sangre,
se detecta la producción de una l3-hemolisina, probablemente relacionada con la
patogenicidad de la bacteria (62).

La bacteria ahora conocida como Eseheriehia coli, fue descrita por primera vez
por el pediatra alemán Theodor Escherich, quien la denominó Bacterium coli
commune. (1,28, 62)

En un principio se aisló de heces normales y se consideró a este
microorganismo como no patógeno ; sin embargo, el mismo Escherich señaló
que se encontraba fuertemente en la orina de mujeres jóvenes que padecían
infección del tracto urinario, antecedente que permitió considerar a esta bacteria
como un importante patógeno oportunista, capaz de causar infecciones cuando
se encuentra fuera de su hábitat.

Actualmente, se sabe que Eseherichia coli se encuentra distribuido ampliamente
en el ambiente: en plantas, suelo , agua e intestino humano y animal. (1, 6, 12)

La membrana externa de Escherichia coli está constituida por proteínas, Iípidos y
lipopolisacárido. Algunas de estas proteínas forman poros, que le sirven a la
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bacter ia para intercambiar sustancias a través de la pared celular ; otras
intervienen en procesos de captación de hierro o en la adherencia bacter iana. (1,
12,28,40)

Su pared celular está formada por un lipopolisacárido (LPS), que es un
importante mediador de la virulencia del microorganismo. Serológicamente el
LPS es conocido como antígeno O y farmacológ icamente como endotox ina.
Algunas cepas de este microorganismo son capsuladas y presentan una
envoltura const ituida por un polisacárido extracelular, denominados antígenos K.
Escherichia coli tiene la capacidad de moverse gracias a sus flagelos, dando
lugar a la existencia del antígeno flagelar H. (28, 48, 62)

Su perfil bioquímico es el siguiente (62):

Tabla 1. Perfil bioquímico de Escherichia coli

Rojo
Voges Lisina Ornñioa ReducciónLactosa Glucosa Gas H2S de Indol Cjtrato Ureasa Motilidad

metilo
Proskauer Descarboxilasa Descarbo xilasa de N03

95% 100% 95% 1% 99% 0% 98% 1% 1% 95% 90% 65% 100%

Eschencnie coli puede adquirir algunos factores de virulencia, gracias a los
cuales pasa de ser flora normal a patógeno . Entre los factores de virulencia se
encuentra el factor de colonización, el cual le confiere la propiedad de
adherencia a la mucosa con el pili, la habilidad de invadir células del epitelio
intestinal, producción de exotoxinas, entre las cuales se encuentran las lábiles al
calor y la toxina shiga-Iike y las exotoxinas , como una porción del LPS
denominado Iípido A. (28)

La adquisición del factor de virulencia de pili permite a Escherichia coli subir a la
uretra e infectar la vejiga o hasta el riñón, dando lugar a infecciones en el tracto
urinar io. Este tipo de infecciones es más común en mujeres y pacientes
hospitalizados cateterizados en la uretra . (28, 62)

Escherichia coli es el segundo agente causal más importante de meningitis en
neonatos , siendo el primer lugar para Streptococcus del grupo B en Estados
Unidos . (1, 28, 62)

La principal causa de septicemia por bacterias Gram negativas la ocupa también
Escherichia coli y ocurre principalmente en pacientes hospitalizados y
diabéticos. El Iípido A del LPS es la causa del choque séptico y la principal
causa de muerte por este tipo de infecciones . (1,28,48)

Según estadísticas realizadas en los Estados Unidos de América, Escherichia
coli es el principal agente causal de infecciones en vías urinarias , siendo el
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agente causal de aproximadamente el 50% de éstas infecciones en nosocomios
y el 90% en infecciones comunitarias (62) ; el cuarto en infección de heridas
quirúrgicas, el quinto agente causante de neumonía y el cuarto agente causante
de septicemia, pero en general, ocupa el primer lugar como agente causal de
todas las infecciones intrahospitalarias. (26 , 28 , 62)

1.2. ANTIBiÓTICOS

Los ant ibióticos son agentes naturales, producidos por el metabolismo de
algunos microorganismos, o bien sintéticos, con la prop iedad de eliminar o inhibir
el desarrollo de microorganismos. (1)

El tratamiento con agentes antimicrobianos ha jugado un papel importante en el
tratamiento de infecciones en humanos durante el Siglo XX . Desde el
descubrimiento de las penicilinas, se han desarrollado una gran cantidad de
antibióticos, que hoy en día pueden ser utilizados clínicamente.

Tabla 2. Grupos de Antibióticos

TIPO DE
FAMILIA EJEMPLOS ESPECTRO DE MECANISMO DE

ANTIBiÓTICO ACTIVIDAD ACCiÓN
Principalmente a Penetran la pared

bacteriasGram celular, a través de
Penicilina G o positivas no las porinas e

p- LACTÁMICOS
Bencilpenicilina y productorasde p- ingresan a la

Penicilinas Penicilina V, lactamasas y membrana
Metilcilina, Oxacilina algunas bacterias citoplásmica, donde
y Cloxacilina Gram negativas no se encuentran las

fastidiosas. (1, 28, transpeptidasas,
85) (enzimas necesarias
Son compuestos para la unión
que tienen una transversal de dos
mayor acción en cadenas de
contra de las peptidoglicana,

Aminopenicilinas Ampicilina, Ciclacilina bacteriasGram compuesto formado
y Amoxicilina negativas, debido a por disacáridos y

que tienen una aminoácidos,
mayor penetración necesarios para la
en las membranas. síntesis de la pared
(1,62,85) celular), uniéndose

18 Generación: Cada una de estas competitivamente por
Cefalotina, generaciones el anillo ¡3-lactámico a
Cefapirina, diferentes esta enzima,
Cefradina, espectrosde inhibiéndola. La

Cefalosporinas Cefalexina, actividad contra pared celular sigue
Cefazolina, bacteriasGram sintetizándose, pero
Cefadroxil. positivas que para al ya no existir
28 Generación: Gram negativas, enlaces transversales
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Cefamandol , siendo los entre los
Cefaclor , compuestos de la peptidoglicanos, se
Cefuroxima, 28 ,38 Y48 debilita su estructura ,
Cefoxit ina, Cefotetan . generación mas y debido al complejo
38 Generación: eficientes contra transpeptidasa-
Ceftriaxona, las bacterias Gram antibiótico, se
Ceftazidima, negativas (28, 85) est imula la liberación
Cefotax ima, de enzimas
Ceftizox ima, autolít icas, que
Ceftibuten . degradan la pared
48 Generación: celular existente,

p- LACTÁMICOS Cefepima, dando lugar a la
Cefip iroma. muerte de la bacteria.

Tienen actividad (1.5,62,85)
contra bacterias

Carbapenems
Imipenem y el Gram positivas,
Meropenem Gram negativas y

anaerobias (28, 40,
85)

El único antibiótico Actividad contra
monobactámico todas las bacterias

Monobactámicos aprobado para uso Gram negativas
clínico por la FDA, el aeróbicas(1, 28,
Aztreonam 85)

Inhibe la síntes is de
prote ínas, uniéndose
irreversiblemente a la

Bacterias Gram
subunidad 50s de los

ANTIBiÓTICOS ribosomas y
ANTI- Cloramfenicol Cloramfenicol

positivas, Gram previniendo el
RIBOSOMALES

negativas y proceso de
anaerobias transpeptidación de

péptidos en la
elongación de la
cadena (28, 40, 62)

Estreptomicina, Son utilizados Inhiben la síntes is de
Gentamicina, principalmente para proteínas actuando
Tobramicina, tratar infecciones sobre la subunidad
Amikacina , causadas por 30s de los
Neomicina y bacilos Gram ribosomas ,
Netilmicina negativos y uniéndose

anaerobios, irreversiblemente a

Aminoglicósidos
aunque también ésta, lo que hace que
tienen actividad la traducción del
contra ARNm no se lleve a
Staphylococcus cabo , dando lugar a
aureus la muerte celular.

Los aminoglicósidos
causan también una
mala lectura del
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código genético, lo
ANTIBiÓTICOS que da lugar a la
ANTI- producción de
RIBOSOMALES proteínas sin sentido

(28,40,85)
Se unen
irreversiblemente a la

Bacterias Gram subunidad 30s de
Tetracilinas Tetracilina positivas y Gram los ribosomas,

negativas inhibiendo la síntesis
de proteínas (28, 29,
40,85)
Tiene estructura
similar al PABA, lo
que da lugar a una
competencia por su

Algunos
sitio activo

INHIBIDORES (dihidrofolato
DE LA VíA DEL Sulfametoxazol

organismos Gram
reductasa) y la

FOLATO
posit ivos y Gram

inhib ición de la
negativos síntesis del TH4, lo

que previene la
síntesis del ADN
bacteriano (28, 48,
85)

1.2.1. QUINOLONAS

Las quino lonas pertenecen a un grupo de antibióticos potentes que se
encuentran bioquímicamente relacionados con el ácido nalidíxico, usado
inicialmente como antiséptico de vías urinarias. Debido al poco uso clínico de
este compuesto y sus dos análogos existentes (ácido oxolínico y cinoxacina), la
resistencia bacteriana a estas moléculas se esparció rápidamente. (1, 29)

Las quinolonas tienen una estructura aromática bicíclica (Figura 1) que puede
contener un Carbón en la posición 8, dando lugar a una verdadera quinolona, o
un Nitrógeno, que da lugar a una naftiridona. Ambas estructuras, sin embargo,
tienen actividad de agentes antimicrobianos como quinolonas. Para tener dicha
actividad, se requiere la presencia del anillo piridon a (Figura 1), un ácido
carboxílico en la posición 3, una cetona en el carbono 4 y un sustituyente R en el
nitrógeno de la posic ión 1. (33, 91)
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Figura 1. Estructura base de las Quinolonas

La primer quinolona con actividad antibacter iana fue descubierta a principio de la
década de 1960. Este agente fue el ácido nalidíxico (Figura 2), que es un
agente con actividad moderada contra bacterias Gram negativas . En 1963 fue
introducido este agente en los Estados Unidos. (91)

Ácido
Nalidíxico

Ácido
Piromidico

Ácido Oxinílico

Ácido
Pipemídico

Cinoxacino

Flumequino

Figura 2. Compuestos Pertenecientes a la 13 Generación de Quinolonas
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La primera generación de quinolonas se desarrolla a lo largo de la década de
1960 y 1970 debido a la temprana experimentación con el compuesto original
(ácido nalidíxico). (Figura 2) (31, 82, 91)

o o o

FtiYeO'H F~eO'H FxXYCO'H

r N"" N ~N N r N'>-N NJ
¡ í

~HNJ ~ eH,N~ HN-J ~

Norfloxacino Pefloxacino Enoxacino

o o o'W ro
., 'W ro

., Fdr
C02H

r N "" NJ rN '>".. NO F ~ HN J F ~ HN-J ¿CH,N
F ca,

Fleroxacino Lomefloxacino Ciprofloxacino

o

F~eO'H

rNV(~
CH,N-J S-J

Rufloxacino

Figura 3. 2a Generación de Quinolonas (Fluoroquinolonas)

En 1980 se obtuvo un mayor avance en el campo de las quinolonas cuando se
desarrolló el Norfloxac ino, que tiene actividad contra algunos microorganismos
Gram positivos y una acción mejorada contra bacterias Gram negativas. El
Norfloxacino fue el primer compuesto de las llamadas fluoroqu inolonas por el
Flúor colocado en la posición 6 del anillo base. (Figura 3) Estudios posteriores
demostraron que la inserción de este átomo sirvió para aumentar la activ idad
contra su enzima blanco (AON Girasa) y fac ilitar la penetración a la célula
bacteriana. Algunas modificaciones a la estructura del Norfloxacino dieron lugar
a los compuestos pertenecientes a la segunda generación de quinolonas. Estos
compuestos se caracterizan por tener una buena o excelente actividad contra
bacterias Gram negativas (siendo el Ciprofloxacino el de mayor espectro contra
este grupo de microorganismos) y con actividad moderada contra
Staphylococcus aureus. (12, 28, 29, 33, 41, 82, 91)
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Figura 4. Compuestos Obtenidos en la 33 Generación de Quinolonas

Los compuestos pertenecientes a la tercera generación de quinolonas (Figura 4)
se caracterizan por el aumento de complej idad estructural, que les ha dado
características útiles como actividad contra cocos Gram pos itivos (principalmente
S. pneumoniae), bacterias anaerobias y microorganismos patógenos atípicos y
en algunos casos , ha mejorado su farmacocinética. (22, 71, 72, 80, 82, 91)

Este grupo de compuestos incluye una gran cantidad de agentes cuya función
principal es la inhibición de la actividad de la ADN Girasa, un tipo de ADN
Topoisomerasa 11, enzima necesaria para la replicación, recombinación y reparo
del ADN. (3, 13, 88) Las nuevas fluoroquinolonas son capaces de inhibir la ADN
Topoisomerasa IV. El blanco principal de las fluoroquinolonas es la subunidad A
de la ADN Girasa de las bacterias Gram negat ivas, mientras que en bacterias
Gram posit ivas, es la subunidad C de la Topoisomerasa IV. (15, 18, 19) La
inhibición de estas enzimas da lugar a la relajación del ADN superenrrollado,
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dando lugar a la terminación de la replicación cromosomal e interferencia con la
división celular y expresión de genes . Por esta razón , las .fluoroquinolcnas son
antib ióticos bacter icidas ; sin embargo, esta actividad se ve afectada por pH bajo,
orina y cationes divalentes. (18, 19, 33, 47, 73, 91)

Las fluoroquinolonas son un grupo de antibiót icos relativamente nuevos, que
llegan a niveles plasmáticos elevados (60 a 95%) mediante la absorción ora l,
llegando a su concentración máxima después de 1 o 2 horas de la
administración, siendo el intestino el principal órgano de absorción. La presencia
de alimento no afecta significativamente la absorción de estos fármacos, pero al
administrarse en conjunto con multiv itamínicos conteniendo fierro o zinc, o
antiácidos con aluminio , magnesio o calcio , reduce significativamente la
absorción gastro intest inal. Las f1uoroquinolonas penetran muy bien en diferentes
tejidos, como pulmones, testículos, músculo y pared intest inal. Estos
compuestos pueden introducirse con concentraciones elevadas en macrófagos,
fagocitos y neutrófilos, lo que les confiere una buena activ idad contra patógenos
intracelulares. (66, 90)

Son excretadas principalmente por riñón , aunque también pueden eliminarse en
poca cant idad por la bil is. Algunas fluoroquinolonas se metabolizan primero en
hígado, para ser eliminadas posteriormente. (33, 85, 91)

Estos antibióticos tienen algunos efectos adversos, entre los que están :
irritabilidad del tracto gastmintestinal (náuseas, vómitos , diarrea , dolor
abdom inal) , dolor de cabeza, cansancio, insomn io, mareo y agitación, siendo
estos últimos menos frecuentes. Se han reportado casos de reacciones
alérgicas, en los que se manifiesta urticaria y prurito generalizado . (33, 91 )

La introducción de fluoroquinolonas en los 80's fue de gran importancia debido a
su amplio espectro, en especial fue usado para tratar infecciones producidas por
bacterias Gram negativas, como infecciones en vías urinarias, tracto
gastrointestinal, tracto respiratorio, huesos, piel y tejidos blandos y en
infecciones de transm isión sexual. (25 , 28, 33, 91)

1.3. MECANISMOS DE RESISTENCIA BACTERIANA A FLUOROQUINOLONAS

La introducción de agentes antim icrobianos clínicamente efectivos ha sido
acompañada por la emergencia rápida de cepas de bacterias resistentes,
pertenecientes a especies que normalmente serían cons ideradas sensibles. La
adquisición de resistencia ha reducido de manera ser ia el valor terapéutico de
muchos antibióticos, pero de igual manera estimula a la industria farmacéutica a
encontrar agentes antimicrobianos nuevos y más efectivos . (7, 10)

Cuando consideramos el problema creciente de bacterias resistentes a agentes
antimicrobianos, es necesario recordar que no se trata de un fenómeno nuevo ni
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inesperado cuando se sabe que se usan ampliamente agentes de gran potencia
antibacteriana. (46)

Las primeras observaciones sistemáticas de resistencia adquirida a fármacos,
fueron hechas por Paul Ehrlich entre 1902 y 1909 mientras trabajaba con
compuestos azólicos, arsénicos orgánicos y derivados del trifenilmetano.
Aunque la quimioterapia antibacteriana realmente empezó con la introducción de
sulfonamidas en 1935 y penicilina en 1941, en pocos años, microorganismos
descritos inicialmente como susceptibles a dichos agentes , se encontró que
habían adquirido resistencia. (1, 62) .

Una causa importante de aparición de bacterias resistentes es el uso
indiscriminado de antibióticos para el tratamiento de las infecciones , tanto dentro
como fuera de los hospitales. El esparcimiento de patógenos resistentes se ha
atribuido a la transmisión de paciente a paciente o presumiblemente por
trabajadores de los centros de salud . (4)

Aunque la resistencia a antibióticos es un problema predominantemente
nosocomial, las bacterias resistentes se encuentran también esparcidas en toda
la comunidad, lo que actualmente es de gran importancia debido a que cada vez
es más compl icado encontrar tratamientos efectivos o sintetizar nuevos
antib ióticos.

Otra fuente importante de esparcimiento y surgimiento de bacterias resistentes a
antibióticos , son nichos no humanos en los cuales los antib ióticos son usados en
exceso. Un ejemplo es el uso de estos agentes en animales para consumo
humano , ya que se puede adquirir resistenc ia de bacterias que contaminan los
alimentos o que infectan humanos . La aparición de cepas de Eseherieha eoli
resistentes a ciprofloxacino está asociada al uso de fluoroqu inolonas en aves de
corral (38, 97).

Por el uso excesivo de las fluoroquinolonas, tanto a nivel veterinario como
humano , se han expandido rápidamente organismos resistentes . (38, 70, 77) La
resistencia a estos antib ióticos se asocia principalmente a la mutac ión puntual
en los genes estructurales para una de las subunidades de la ADN Girasa
(GyrA) o la Topoisomerasa IV (Pare), que son los blancos de acción de las
quinolonas y son esenciales para la replicación del ADN bacteriano (57, 63 , 73,
91, 96, 101, 102) ; sin embargo , Oethinger y colaboradores demostraron que
estas mutaciones no producen resistencia por sí solas (67), por lo que
mutaciones en genes regulatorios encargados de la permeabilidad de estos
compuestos por la membrana externa (como los genes aerR, marA y soxS entre
otros) son también necesarios (2, 36, 43 , 51, 52, 55, 68, 83, 92) , originando
sobre expresión de las bombas de flujo dependientes de energía que pueden
eliminar fármacos de la pared celular (como la bomba AcrAB) (7, 17, 27, 30, 49,
64, 67, 74, 78, 89, 100), o bien, inhiben la expresión de proteínas que forman
parte de porinas de la membrana externa (como OmpF) . (17,33,91)
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Se ha reportado resistencia a fluoroqu inolonas mediada por un plásmido
(pMG252) , aunque solamente ha sido descrito en cepas de Klebsiella
pneumoniae y Escherichia coli aisladas en los Estados Unidos de América y
China (54, 93, 94), aunque se ha asociado que la resistenc ia otorgada por la
presencia de éste plásmido es realmente baja, pero se presenta un efecto
sinérgico si aparte de los plásmidos se tienen mutaciones a nivel cromosoma l.
El gen presente en éste plásmido codif ica para una proteína que parece
bloquear el sitio de acción de las fluoroquinolonas en la Girasa A. (35, 54, 94)

1.4 Escherichia coli RESISTENTES A QUINOLONAS

Desde la introducción de las fluoroquinolonas en los años 80's para el
tratamiento de infecciones nosocomiales y comunitar ias, la aparición de cepas
resistentes ha ido en aumento. (56,95, 98)

Recientemente, se ha observado un incremento importante de cepas de
Escherichia coli res istentes a fluoroquinolonas, lo que ocasiona una gran
preocupación, ya que ahora no solo se encuentran cepas resistentes causando
infecciones nosocomiales , sino también, se encuentra como causa de
infecciones comunitarias . (93, 99)

Según estadísticas realizadas en los Estados Unidos de América, Escherichia
coli es el principal agente causal de infecciones en vías urinarias, siendo el
agente causal de aproximadamente el 50% de éstas infecciones en nosocomios
y el 90% en infecciones comunitarias (62).

En Beijing, el 60% de las cepas de Escherichia coli aisladas de pacientes con
infecciones nosocomiales entre 1997 y 1999, mostraron un fenotipo de
resistencia a Ciprofloxacino y el 50% de las cepas aisladas de infecciones
comunitarias fueron resistentes a este mismo antibiótico (92).

En el Hospital Español, entre 56.9% - 73% de los enfermos que son ingresados
al mismo, reciben antibióticos, los cuales son usados de manera profiláctica o
terapéutica . Entre éstos, las fluoroquinolonas son ampliamente usadas y su uso
va aumentando con el paso del tiempo. En el 2000, el 19% de los antibióticos
empleados fueron fluoroqu inolonas, en el 2001 el 17.5%, en el 2002 el 11.8% y
en el 2003 el 25.5%, según los datos presentados en el XXIX Congreso de la
Asociación Mexicana de la Infectología y Microbiología Clínica en agosto del
2004, por el Dr. Raymundo Rodríguez. De éste mismo, se tienen datos de
resistencia a Ciprofloxacino en cepas de Escherichia coli aisladas en el mismo
hospital. En 1998, el 34% de dichas cepas fueron resistentes a esta
fluoroquinolona, en 1999, 38% de las cepas mostraron resistencia, en el año
200038%, en el 2001 44% yen el 2002 50%. En datos presentados en el mismo
congreso por el Dr. José Donis Hernández, se tiene que en México, de las cepas
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de Escherichia coli aisladas en urocultivos, en 1998 16% fueron resistentes a
Ciprofloxacino, en 1999 23% presentaron resistencia a este ant ibiótico , en el
2000 21% mostraron resistencia , y aumentó para el año 2001 al 26% de cepas
resistentes yen el 2002 a un 36%. Se estima que en México, la resistencia a
ciprofloxacino en cepas de Escherichia coli aisladas entre los años 1998 y 2002
aumentó a un 26% .

1.5 EPIDEMIOLOGíA MOLECULAR

Varias son las definiciones de Epidemio logía Molecular que han sido publ icadas
(20, 23), todas mencionan el uso de herram ientas de biología molecular, pero no
expl ican su uso específico en la epidemiología. La Epidemiología Molecular no
solamente trata de la taxonomía, filogenia y genética de poblaciones mediante
técnicas de biología molecular, sino la aplicación de éstas técnicas en problemas
epidemiológ icos. En la taxonomía o filogenia , los datos son generados para
describir las propiedades y características de los organismos . La genét ica de
poblaciones tiene algo en común con la epidemiología, ya que ambas usan
acercamientos a la población para describir la distribución de las características
de interés y analizar los datos para identificar los determinantes de esa
distribución. La epidemiología intenta identificar factores que determinen la
distribuc ión de la enfermedad en tiempo y espacio , así como facto res que
determinan la transmis ión, manifestación y el progreso de la enfermedad. La
epidemiología siempre es motivada por la oportunidad o posibilidad para la
intervención y/o prevenc ión de la enfermedad (23, 32, 34, 53). .

Lo que distingue a la epidemiología molecular es tanto lo "molecular", que es el
uso de técnicas de biología molecular para caracterizar ácidos nucle icos o
contenido de aminoácidos y la "epidemiología", que es el estudio de la
distribución y determinantes de ocurrencia de la enfermedad en poblac iones
humanas . (23)

Aplicando la epidemiología molecular a enfermedades infecciosas , en este caso
bacter ianas, permite identificar cepas causantes de brotes y distinguir aquellas
cepas que son endémicas de entre las epidémicas y las pertenecientes a la
propia flora de los pacientes, o bien aislados esporádicos (86). Esto permite
entender la manera en la que la infección se disemina, vías, fuentes o vectores
de transmisión y la caracterización de genes responsables para la virulencia o
resistencia. La aplicación de estas técnicas para la identificación de brotes y el
monitoreo o evaluación de las medidas de control , documentando la prevalencia
con respecto al tiempo ' y la circulación de clonas epidémicas en poblaciones
infectadas (11, 84).

La premisa básica de la tipificación epidemiológica es que aislados de un agente
infeccioso que son parte de la misma cadena de transmisión se encuentran
relacionados clonalmente, es decir , que son progenie de la misma célula
antecesora. Dentro de la población de microorganismos patógenos de la misma

16



INTRODUCCiÓN

especie, existe gran diversidad genómica y de fenot ipo. Esta diversidad refleja
la divergencia evolutiva que se da por mutaciones y flujo de genes. (14)
Aislados relacionados clonalmente tienen significativamente mayor cantidad de
caracteres relacionados que aquellos aislados que no se encuentran
clonalrnente relacionados. Estos caracteres distint ivos, llamados marcadores
epidemiológ icos, son calificados por sistemas de tipificación diseñados para
optimizar la discriminación entre aislados de microorgan ismos patógenos de
interés epidemiológicamente relacionados y no relacionados (8, 50, 84).

La evolución de subclonas y la emergencia de variantes que ocurren en
huéspedes individuales o durante largos periodos de transmis ión pueden ser
reconocidas por varios sistemas de tipificación molecular de alta resolución ,
como puede ser la Electroforesis en Gel por Campos Pulsados (PFGE) (45, 84).

Varios son los criterios propuestos para la evaluación del desarrollo de sistemas
de tipificación . Estos criter ios incluyen la capacidad para tipificar ,
reproducibilidad, estabilidad, poder de discriminación y concordancia
epidemiológica. (84, 86)

La capacidad para tipificar se refiere a la cantidad de aislados que pueden ser
probados en el sistema de tipificac ión y a los cuales puede asignársele un tipo.
Lo ideal sería que todos los aislados pudieran ser tipificados . (42, 84, 86)

La reproduc ibilidad se refiere a la capacidad del sistema de tipificación de
asignarle el mismo tipo en pruebas repetidas a la misma cepa . (42, 84, 86)

La estabilidad es una propiedad biológica de aquellos aislados de la misma
clona de expresar constantemente marcadores durante el tiempo y
generaciones. (84, 86)

El poder de discriminación es una propiedad caracter ística de los sistemas de
tipificación porque cond iciona la probabilidad de que aislados que comparten los
mimos tipos , o son muy cercanos, sean realmente clonas y parte de la misma
cadena de transmisión, es decir, que un sistema es capaz de distinguir cepas
que no están relacionadas (42, 84, 86).

La concordancia epidemiológ ica es la capacidad de un sistema de tipificación de
clasificar correctamente en la misma clona a todos los aislados
epidemiológicamente relacionados de un brote bien descrito . (84, 86)

Un sistema de tipificación debe tener ventajas prácticas aparte de su capacidad
intrínseca de tipificación cuando es usado con un microorganismo patógeno
particular. El sistema debe ser versátil , es decir, que pueda ser capaz de tipificar
cualquier agente patógeno, haciendo pequeñas modificaciones al método. La
interpretación de los resultados y el desarrollo de la misma técnica deben ser
fáciles, así como el costo y la disponibilidad de reactivos y equipo. Los
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resultados deben ser obtenidos lo suficientemente rápido para poder ser usados
en la toma de decisiones sobre el manejo de un brote . (42,84,86)

Debido a que no existe un sistema de tipificación óptimo que cubra todos los
requerimientos mencionados , como regla , es necesario usar la comb inación de
varios sistemas . (84)

1.5.1 SISTEMAS DE TIPIFICACIÓN DE CEPAS

Los métodos empleados para tipificar cepas bacterianas pueden dividirse en dos
categorías generales: fenotípicos y genotípicos. Los métodos fenotípicos se
basan en la expresión de marcadores en la superficie de la célula o la
producción y expresión de ciertas enzimas metabólicas . Dentro de estos
métodos se encuentra la serotipificación , el patrón de susceptibilidad a
ant ibióticos, tipificación de fagos y biotipificación . Los métodos genotíp icos son
dependientes de la presencia o ausencia de elementos genét icos o sitios de
restricción en el ADN. Estos métodos incluyen la huella digital plasmídica,
ribotip ificación, reacción en cadena de la polimerasa (PCR) y electroforesis en
gel por campos pulsados , entre otros (23, 42)

1.5.1.1 Métodos Fenotípicos

1.5.1.1.1 Serotipificación

Estas técnicas reconocen diferentes determinantes antigénicas expresados en la
superficie de la célula, como pueden ser polisac áridos capsulares, proteínas de
membrana y organelos extracelulares , como los flagelos. Aquí se incluyen las
técnicas de aglutinación, coaglutinac ión, anticuerpos fluorescentes o anticuerpos
unidos a enzimas . Estos métodos tienen algunas Iimitantes, como son la baja
sensibilidad para algunos organismos, la falta de reproducibil idad y de métodos
estandarizados , así como la limitada disponibilidad de antisueros de alta calidad.
(42, 86)

1.5.1.1.2 Susceptibilidad a Antibióticos

En esta técnica, los aislados obtenidos son puestos a prueba para obtener su
susceptibilidad a un panel de agentes antimicrobianos. Tiene una utilidad
limitada en estudios epidemiológicos debido a que los fenotipos varían y la
resistencia se encuentra bajo presión selectiva en el ambiente hospita lario. Los
patrones de resistencia pueden cambiar debido a una mutación puntual y la
adquis ición o pérdida de plásmidos de resistencia y transposones . Debido a
esto, la reproducibilidad no está garantizada. (42, 45, 86)
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1.5.1.1.3 Tipificación de Fagos

La tipificación de bacteriófagos se basa en la susceptibilidad o resistencia de la
cepa en cuestión a ser lisada por un panel de bacteriófagos. Este método sufre
de una falta de estandarización, baja reproducib ilidad y disponibilidad limitada
del panel de bacteriófagos a emplear. La estabilidad de la técnica a lo largo del
tiempo debe ser cuidadosamente documentada y controlada . El rango de
inefectividad puede alterarse por cambios en las condiciones ambientales, pases
seriales y exposición a luz UV. (42)

1.5.1.1.4 Biotipificación

La biotipificación usa patrones de actividades metabólicas expresadas por el
aislado y puede incluir algunas reacciones bioquímicas , morfología colonial , pH
del medio y tolerancia a las temperaturas. Estas características son
comúnmente empleadas en el laboratorio para identificar bacterias y hongos .
(42, 86)

1.5.1.2 Métodos Genotípicos

1.5.1.2.1 Huella Digital Plasmidica

El análisis del perfil de plásmidos fue una de las primeras técnicas basadas en el
ADN aplicadas a estudios epidemiológicos. Este método incluye el aislamiento
de ADN Plasmídico de las bacterias para posteriormente separar los plásmidos
electroforéticamente en un gel de agarosa. El ADN es teñido y los patrones
obtenidos se comparan entre los diferentes aislamientos . Una limitación del
análisis de plásmidos es que pueden ser adquiridos o perdidos
espontáneamente , por lo que aislados relacionados epidemiológicamente
pueden tener un perfil diferente de plásmidos (42, 86).

1.5.1.2.2 Electroforesis en Gel por Campos Pulsados (PFGE)

La electroforesis en gel por campos pulsados es una manera de comparar el
material genético , involucrando inicialmente la restricción del DNA y después el
análisis del número y tamaño de los fragmentos en electroforesis en geles de
agarosa. El análisis de macro restricción resuelto por electroforesis en gel de
campos pulsados es denominada ahora el estándar de oro para la obtención de
huella digital genómica de microorganismos patógenos. Esta técnica fue
desarrollada en la década de 1980. La selección de enzimas de restricción de
baja frecuencia permite el corte de todo el cromosoma bacteriano de cualquier
especie en menos de 30 fragmentos . El cambio de orientación del campo
eléctrico durante la electroforesis en geles de agarosa permite la separación y la
determinación del tamaño de los fragmentos obtenidos por esta macro
restricción. (84) Con pequeñas modificaciones en la selección de las enzimas y
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los protocolos de orientaciones del campo eléctrico , esta técnica puede aplicarse
a cualquier bacteria o levadura. (16,24,42,84,86)

Aunque las secuencias de reconocimiento de las enzimas .para el corte son
pocas, una variación de menos del 0.01 % del cromosoma bacteriano , rearreglos
de gran tamaño, secuencias duplicadas, deleciones o inserciones son
detectados como cambios en los tamaños o número de fragmentos obtenidos.
La técnica de PFGE requiere una gran cantidad de tiempo antes de obtener
resultados, así como equipo especializado, que es mas costoso que aquel
requerido para otras técnicas , aunque debido a su versatilidad , reproducibilidad y
poder de resolución , este sistema de tipificación es el método de elección para
tipificar la mayoría de los patógenos nosocomiales y algunos adquiridos en la
comunidad . (84)

1.5.1.2.3 Amplificación Aleatoria de ADN (RAPD)

Esta técnica se basa en la amplificación de fragmentos usando la Reacción en
Cadena de la Polimerasa (PCR) y una secuencia arbitraria iniciadora de 10
nucleótidos. Durante los primeros ciclos de la reacción de PCR el
oligonucleótido se alinea a varias secuencias de homología parcial y se
amplifican regiones del genoma flanqueadas por dichas regiones . Después de
otros ciclos adicionales , se obtienen segmentos de diferentes tamaños
específicos para cada cepa. Este sistema de tipificación es rápido y simple que
ha sido aplicado de manera satisfactoria para delinear el genoma de las cepas y
analizar la genética de población de una gran cant idad de microorganismos
patógenos . Todos los aislamientos son tipificables y no e~ necesario tener
conocimiento previo de la secuencia del genoma. La discriminación es buena y
hay buena correlación con otras técnicas de genotipificación. El poder de
discriminación es variable según el número y la secuenc ia arbitraria usada como
oligonucleót ido de inicio y las condiciones de amplificación. La técnica de RAPD
tiene problemas de reproduc ibilidad y de falta de reglas generales para
interpretar las diferencias de los patrones observados . (42 ,65, 84,86)

1.5.1.2.4 Análisis de Polimorfismos de Longitud en Fragmentos de
Restricción (RFLP)

Este procedimiento utiliza la tecnología del Southern 810t para detectar
variabilidad genética . Después de la digestión del ADN por una enzima de
restricción y la separación electroforética de los fragmentos obtenidos, el ADN es
transferido a una membrana, que es revelada usando un fragmento marcado de
ADN. Las variaciones en el tamaño o número de fragmentos correlacionan con
la variación genética. Esto funciona bien si hay var ias copias de la secuencia
marcada presentes a lo largo del genoma. Una desventaja de la técnica es
cuando solamente se encuentra una copia de la secuencia . La complejidad de
esta técnica ha restringido su uso a la investigación y laboratorios de referencia .
(42,44,86)
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1.5.1.2.5 Ribotipificación

Es una técnica específica de RFLP que utiliza un operón ribosomal de
Escherichia coli como templado . Las secuencias de ADN de los ribosomas son
altamente conservadas y puede usarse en una gran cantidad de especies
bacterianas . Los operones ribosomales tienden también a ser estables entre
especies y aislados que son epidemiológicamente diferentes pueden dar lugar a
patrones iguales con esta técnica . (42)

Se basa en la detección de diferencias genéticas en secuencias genómicas
dentro o a lado de los genes 16S, 5.8S y 23S del ARN ribosomal. Esta técn ica
es reproducible y estable a lo largo del tiempo. (84)

Según las especies analizadas, la Ribotipif icación puede discriminar var ios o
cientos de diferentes tipos dentro de una especie bacteriana. La caracterización
por el ribotipo puede dar informac ión epidemiológica de gran utilidad, sobre todo
a gran escala (en un País o alrededor del mundo) . (84)

1.5.1.2.6 Polimorfismo en la Longitud de Fragmentos Amplificados. (AFLP)

Se basa en la amplificación de fragmentos de genoma previamente cortados
mediante el uso de la PCR. El primer paso es la restricción del ADN
cromosoma l y la ligación simultánea a los adaptadores apropiados. Esta técn ica
tiene un alto poder de discriminac ión y generalmente se aplica para genot ipificar
sin conocer previamente secuencias del genoma a analizar.
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2. JUSTIFICACiÓN

El problema de resistencia bacteriana a los antibióticos de uso común se
considera como un problema de salud pública mundial " por instancias
internacionales como la Organización Mundial de la Salud. Lo anterior se basa
en la rápida aparición y diseminación de este problema ante el uso de
antibióticos aún los más nuevos y de mayor espectro de actividad. Las
fluoroquinolonas son antibióticos que tiene un promedio de 15 años de uso
clínico, el cual se ha incrementado dado el espectro amplio actividad
antimicrobiana de estos antibióticos, su farmacocinética que favorece el uso de
una o dos dosis por día y por el problema de resistencia bacteriana que se ha
desarrollado hacia otros tipos de antibióticos de uso común. Asociado al
incremento de uso clínico de estos antibióticos se ha demostrado aparición y
diseminación de resistencia a f1uoroquinolonas en diferentes partes del mundo.
En México datos como los de la RED NACIONAL DE VIGILANCIA DE
RESISTENCIA BACTERIANA, nos demuestras que la resistencia a
ciprofloxacino se ha íncrementado hasta en un 30% en los últimos tres años. El
conocer con más detalle las características epidemiológicas y los mecanismos
moleculares de esta resistencia bacteriana nos brinda elementos importantes
para entender porque ocurre este problema y diseñar mejores esquemas de
tratamiento de las infecciones causadas por estas bacterias resistentes y
posibles programas de prevención de las mismas.

El presente trabajo se realizó con la finalidad de caracterizar el fenotipo de
susceptibilidad a diferentes antibióticos y realizar un análisis de epidemiologia
molecular de las cepas de Escherichia coli resistentes a ciprofloxacino aisladas
en el Hospital Civil de Guadalajara.

Mediante el uso de técnicas empleadas en epidemiología molecular se
pretendió determinar si las cepas involucradas en este típo de infecciones
dentro y fuera del hospital se encontraban relacionadas entre sí, lo que
sugeriría transmisión cruzada además de la presión de selección por el mismo
uso de antibióticos como causa de incremento de la resistencia como se
encuentra con frecuencia entre las clonas que persisten dentro del ambiente
hospitalario , si se encontraban ampliamente distribuidas en la comunidad o si
las cepas aisladas pertenecen a diferentes clonas lo que nos descartaria que
el incremento de resistencia se debe a diseminación cruzada y favorecería la
explicación de presencia del mecanismo genético en diversas clonas las cuales
se han seleccionado por la alta presión de selección por el mismo uso de
antibióticos.
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3. OBJETIVOS

3.1. OBJETIVO GENERAL:

Caracterizar la epidemiología molecular de cepas de Escherichia coli
resistentes a Ciprofloxacino (Clp R) aisladas en el Hospital Civil de Guadalajara
(HCG) en un período comprendido de octubre de 2001 a abril de 2004.

3.2. OBJETIVOS PARTICULARES:

3.2.1. Comparar la prevalencia de cepas resistentes a Ciprofloxacino (ClpR)
aisladas de pacientes con ínfecciones nosocomiales con aquellas
cepas aisladas de pacientes con infecciones comunitarias.

3.2.2. Determinar el patrón de susceptibilidad a un panel de 18 diferentes
antibióticos mediante la técnica de Kirby-Bauer.

3.2.3. Detectar la variabilidad clonal de las cepas aisladas mediante el uso de
Electroforesis por Campos Pulsados (PFGE) y Amplificación al Azar de
ADN (RAPO).

3.2.4. Obtener el perfil de plásmidos aislados de dichas cepas mediante la
técnica de lisis alcalina.
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4. MATERIAL Y MÉTODOS:

4.1. Cepas bacterianas:

105 cepas de Escherichia coli resistentes a Ciprofloxac ino fueron aisladas de
pacientes con infecciones nosocomiales y comunitarias en diferentes servicios
del Hospital Civil de Guadalajara a partir de octubre del 2001 a abril del 2004.

4.2. Identificación de género y especíe:

De las muestras recibidas se llevó a cabo un aislamiento por agotamiento en
placas de Agar Mac Conkey de Difco para una posterior identificación por un
panel de pruebas bioquímicas, dando lugar a 10 resultados.

Tabla 3. Pruebas Bioquímicas Empleadas

Medio Forma de inoculac ión Información que
proporciona

Agar Citrato de Simmons Estría Utilización de Citrato
(Difco) I como única fuente de

I Carbono
Agar Urea de Estr ía

I
Utilización de Urea

Christensen (Difco)
Agar Hierro Kligler Picadura y Estría Utilización de Glucosa

(Difco) Utilización de Lactosa
Producción de Gas
Producción de H2S

Medio MIO (Difco) Picadura Descarboxilación de

I
Ornitina

Producción de Indol
I Motilidad

Agar Hierro Lisina (Difco) Doble Picadura y Estría I Descarboxilación deI
I Lisina,

Una vez inoculados los tubos se incubaron por 24 h a 37"C.

Mediante el uso de tablas de perfil bioquímico de bacterias y con las pruebas
realizadas fue posible determinar el género y la especie de la bacteria recibida
en la muestra. (62)

Utilización de sistemas comerciales API ® 20 E, BIOMÉRIEUX (Sistema de
identificación de Enterobacteriaceae y otros bacilos Gram negativos no
exigentes) :

Únicamente se llevó a cabo en caso de que los resultados de las pruebas
bioquímicas fueran ínsuficientes y se siguíó el inserto de dicho sistema de
identificación.
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Bajo condiciones asépticas se realizó una suspensión bacteriana en agua
estéril, ajustando a una turbidez de 0.5 de la escala de Mc Farland (equivalente
a 1 - 2 x108 UFC). Se llenó cada uno de los pozos del panel de la prueba de
API ®, según su inserto., sellando con aceite mineral aquellos que requieren
condiciones de anaerobios is para observar así la fermentación de ciertos
carboh idratos. Una vez que se hubo inoculado todo el panel de pruebas con la
suspensión se incubó a 3rC por 24 h. Al transcurrir las 24 horas se revelaron
las pruebas que lo requirieron para hacer la primera lectura de la prueba .
Posteriormente, se volvieron a incubar a 3rC por 24 h para realizar la segunda
lectura .

Los resultados de estas pruebas se introdujeron en el programa APILAB ®,
dando inmediatamente el género y la espec ie de la bacteria en cuestión .

4.3. Patrón de susceptibilidad a antibióticos por el Método de Kirby
Bauer:

La determinación del patrón se susceptibilidad a antibióticos. se llevó a cabo
mediante el uso de la- técnica de difusión de disco, descrita en de la NCCLS
(21), la cual consiste en la elaboración de una suspens ión bacteriana a partir
de un cultivo fresco en placa en agua estéril, ajustando a una turbidez de 0.5
de la escala de Mc Farland (correspond iente a 1 - 2 X108 UFC/mL) . Con
ayuda de un hisopo se inoculó por completo la superficie de una placa de Agar
Muller-Hinton de Difco. Se dejó eliminar el exceso de humedad de la placa por
10 min y se colocaron los discos de los diferentes antibióticos sobre la placa,
dejando aproximadamente 1.5 cm entre cada disco. Se dejó difundir el
antibiótico por 15 min y se invirtieron las placas para incubar 24 h a 3rC.
Como cepa control se utilizó la Escherichia coli ATCC 25922 . (21)

Los antibióticos utilizados fueron los siguientes:

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina , ATM: Aztreonam, CAZ.: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefurox ima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino , GEN: Gentamicina, IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX :
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico y TOB: Tobramicina. Todos los
discos empleados fueron de BECTON DICKINSON .

Una vez transcurrida la incubación, se realizó la lectura utilizando el programa
del aparato BIOMIC ®. La lectura realizada indica el Kirby Bauer en mm de
halo de inhibición, la concentración mínima de antibiótico a la cual es capaz de
inhibir el desarrollo del microorganismo (Concentración Mínima Inhibitoria, o
MIC) en ¡lg/mL y en base a ésta y según el antibiótico analizado , se les da la
categoria de Sensible (S), Resistente (R) o Intermedio (1) .

4.4. Etest:

Para tratar de determinar la MIC para Ciprofloxacino, se empleó una tira de
Etest de este antibiótico de los laboratorios AB BIODISK.
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A partir de un cultivo fresco en placa se llevó a cabo una suspensión bacteriana
en agua estéril, ajustando a una turb idez de 0.5 de la escala de Me Farland (1 
2 X108 UFC/mL). Se inoculó por completo la superficie de una placa de Agar
Muller-Hinton de Difco mediante el uso de un hisopo . El exceso de humedad
se eliminó dejándola por 10 min, para posteriormente colocar la tira que
contenia dicho antibiótico . Se dejó difundir el antibiótico por 15 min y se
invirtieron las placas para incubar 24 h a 37"C. (21)

Después de la incubación, se realizó la lectura según las especificaciones del
fabricante, donde la MIC corresponde la concentración señalada en la tira en la
que se observa inhibición del crecimiento bacteriano .

4.5. Electroforesis en Gel por Campos Pulsados (PFGE):

A partir de un cultivo fresco en placa de BHI, se tomó una colonia aislada y se
inocularon de 3 a 5 mL de caldo BHI, incubando toda la noche a 3rC con
agitac ión en el equipo Cell-Production Roller Drum de Bellco Glass Inc. De ese
cultivo, se centrifugaron entre 50 y 100 ul., para obtener el botón necesario
para realizar todo el procedimiento , por dos minutos a una velocidad de 13,000
revoluciones por minuto (RPM) en microcentrifuga BIO-RAD Modelo 14K o
EPPENDORF 54150. Se retiró el sobrenadante y se hace un lavado con 400
¡..¡L de Solución Amortiguadora PIV (ver apéndice 1), centrifugando nuevamente
y resuspendiendo el botón en 150 ul, del mismo Amortiguador. La suspensión
bacteriana obtenida se incubó a 50°C para adicionar 150 ¡..¡L de agarosa de
bajo punto de fusión al 1.6% (ver apéndice 1), mezclando y pipeteando los 300
¡..¡L dentro de los moldes respectivos para formar los bloques . Se dejó gelificar
por 30 min y se suspendieron los bloques en 500¡..¡L de Amortiguador de Lisis
(ver apéndice 1), incubando a 50°C ON. Al día siguiente se reemplazó el
Amortiguador de Lisis por 500¡..¡L de Solución Amortiguadora ESP (ver apéndice
1) y se incubó nuevamente a 50°C ON . Al concluir el tiempo de incubación se
realizaron 7 lavados con 10 mL de TE 1X (ver apéndice 1) en un SHAK-R-BATH
de LAB-L1NE, de 30 min cada uno para finalmente lavar 3 veces con 10 mL de
TE 0.1X también de 30 min cada uno. Una vez que se llevaron a cabo todos
los lavados se colocaron los bloques en 300 ul, del Amortiguador de
Restricción de la enzima Xbal de Invitrogen, que realiza cortes en una
secuencia (S"-T¡CTAGA-3 ", 3 "-AGATCjT-S" de la respectiva cadena de
ADN) que se encuentra con poca frecuencia en el genoma de esta
bacteria .y de 30 a 50 unidades de la misma enzima, incubando toda la noche
a 37"C en un Thermomixer de EPPENDORF.

Los bloques tratados con la enzima de restricción , se colocaron en un gel de
agarosa Micropor 12' de Pronadisa al 1% en TBE 0.5X (ver apénd ice 1),
sellando los pozos , una vez colocados los bloques, con agarosa Micropor 12
de Pronadisa al 0.8% en TBE 0.5X. Como marcador de peso molecular se
colocó Lambda Ladder PFG Marker , de Bio Labs. El gel se corrió en la cámara
para PFGE, utilizando 2 L de Amortiguador TBE 0.5X, con el programa
necesario para Eseheriehia eoli, por alrededor de 10 horas a una temperatura
de 14"C empleando el equipo para PFGE GenePath System de BIO-RAD. El
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gel obtenido se tiñó con Bromuro de Etidio (ver apéndice 1) por 10 min y
observado bajo la incidencia de luz UV mediante el uso del aparato Gel Doc
2000 de BIO-RAD, mediante el cual fue también posible tomar la fotografia (8,
16,24).

La interpretación de los patrones de los fragmentos de cada cepa fueron
realizadas en base a lo descrito por Tenover et al. en 1995 (86, 87) .

4.6. Amplificación Aleatoria de ADN (RAPO):

A partir de un cultivo fresco en placa, se tomó una colonia aislada y se
inocularon de 3 mL de caldo LB, incubando toda la noche a 3rC con agitación
en el equipo Cell-Production Roller Drum de Bellco Glass Inc. De ese cultivo,
se centrifugaron 50 J.lL a 13,000 RPM por 1 min a temperatura ambiente en
microcentrífuga BIO-RAD Modelo 14K o EPPENDORF 54150, se eliminó el
sobrenadante para dejar el botón de bacteria, el cual fue lavado con 200 J.lL de
agua estéril centr ifugando nuevamente por 1 min a 13,000 RPM a temperatura
ambiente en microcentrífuga BIO-RAD Modelo 14K o EPPENDORF 54150. El
sobrenadante se eliminó y se resuspendió el botón en 50 J.lL de agua estéril
para someterlo posteriormente a una temperatura de 98°C por 15 min en un
Thermomixer de EPPENDORF e inmediatamente después, a 4°C por otros 15
min usando un baño de hielo. Después de ésta última incubación, los tubos se
centrifugaron por 2 min a 13,000 RPM a temperatura ambiente en
microcentrífuga BIO-RAD Modelo 14K o EPPENDORF 54150. El
sobrenadante obtenido aquí fue empleado como templado para las tres
condiciones de RAPO empleadas . (6, 9, 39, 60)

4.6.1. RAPD 1

Las condiciones a las que se llevaron a cabo las reacciones en este método se
explican en la siguiente tabla:

Tabla 4. Condiciones de Reacción de RAPD1

Concentrac ión Final de
Cada Tubo de Reacción

MQCI2 2mM
Oligo 1 0.8JlM

Taq Polimerasa 2U
Solución 1X

Amortiguadora de
Reacción

dNTP 0.2 mM de cada uno

Se empleó la Taq DNA Polimerasa de Invitrogen, con su Amortiguador y MgCI2
y el dNTP Mix 10 mM de Applied Biosistems. El oligonucleótido empleado para
esta reacción se le denominó Oligo 1, sintetizado por Invitrogen Custom
Primers, ordenado por Accesolab, con la siguiente secuencia : 5'-ACG TAT
CTG C-3'
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El volumen final de la reacción fue de 20 Il L Y se le agregaron 6 IlL del
sobrenadante empleado como templado.

Las condiciones en el termociclador iCycler de BIO-RAD fueron las siguientes :

Tabla 5. Condiciones de Amplificación de RAPD1

# PASO # DE CICLOS CONDICION 1 CONDICION 2 CONDICION 3
1 1 5 min a 94·C - -
2 40 1 min a 94·C 2 min a 36·C 2 min a n·c
3 1 5 min a n·c - -

El producto de estas reacciones se resolvió mediante electrofores is en geles de
agarosa básica LE de Pronadisa al 1% en TBE 1X, corridos a 120 V por
alrededor de 2 horas en cámaras Continental Lab Products , Modelo 75.1214
con una fuente de poder EC570 de E-C Apparatus Corporation. Los geles se
tiñeron con Bromuro de Etidio por 5 min y se dejaron desteñir en agua
tridestilada, para poder ser observados bajo la incidencia de luz UV mediante el
uso del aparato Gel Doc 2000 de BIO-RAD, mediante el cual fue también
posible tomar la fotografía . Como marcador de peso molecular se utilizó el de
100 pb DNA Ladder de Invitrogen.

4.6.2. RAPD 2

Las condiciones a las que se llevaron a cabo las reacciones en este método se
explican en la siguiente tabla :

Tabla 6. Condiciones de Reacción de RAPD2

Concentración Final de
Cada Tubo de Reacción

MoCb 2.5mM
0lig02 0.81lM

Taq Polimerasa 1 U
Solución 1X

Amortiguadora de
Reacción

dNTP 0.3 mM de cada uno

Se empleó la Taq DNA Polimerasa de Invitrogen, con su Amortiguador y MgCb
y el dNTP Mix 10 mM de Applied Biosistems. El oligonucleótido empleado para
esta reacción se le denominó Oligo 2 sintetizado por Invitrogen Custom
Primers, ordenado por Accesolab, que tiene la siguiente secuencia : 5'-CCG
CAG CCAA-3"
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El volumen final de la reacción fue de 25 J.!L Y se le agregaron 6 J.!L del
sobrenadante empleado como templado .

Las condiciones en el termociclador Gene Cycler de BIO-RAD fueron las
siguientes :

Tabla 7. Condiciones de Amplificación de RADP2

# PASO # DE CICLOS CONDICION 1 CONDICION 2 CONDICION 3
1 1 5 min a 94°C 5 min a 36°C 5 min a noc
2 10 1 min a 94°C 1 min a 36°C 2 min a noc
3 20 1 min a 94cC 1 min a 50°C 2 min a noc

El producto de estas reacciones se resolv ió mediante electroforesis en geles de
agarosa básica LE de Pronadisa al 1% en TBE 1X, corridos a 120 V por
alrededor de 2 horas en cámaras Continental Lab Products, Modelo 75.1214
con una fuente de poder EC570 de E-C Apparatus Corporation. Los geles
fueron teñidos con Bromuro de Etidio por 5 min y se dejaron desteñir en agua
tridestilada , para poder ser observados bajo la incidencia de luz UV mediante el
uso del aparato Gel Doc 2000 de BIO-RAD, mediante el cual fue también
posible tomar la fotografía . . Como marcador de peso molecular se utilizó el de
100 pb DNA Ladder de Invitrogen. (6, 9)

4.6.3. RAPD 3

Las condic iones a las que se llevaron a cabo las reacciones en este método se
explican en la siguiente tabla:

Tabla 8. Condiciones de Reacción de RAPD3

Concentración Final de
Cada Tubo de Reacción

MgCb 2mM
0lig02 0.8uM

Taq Polimerasa 2U
Solución 1X

Amortiguadora de
Reacción

dNTP 0.2 mM de cada uno

Se empleó la Taq DNA Polimerasa de Invitrogen , con su Amortiguador y MgCI2

y el dNTP Mix 10 mM de Applied Biosistems. El oligonucleótido empleado para
esta reacción se le denominó Oligo 2 sintetizado por Invitrogen Custom
Primers, ordenado por Accesolab, de la siguiente secuencia: 5'-CCG CAG
CCAA-3'
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El volumen final de la reacción fue de 20 fJ.L Y se le agregaron 6 fJ.L del
sobrenadante empleado como templado.

Las condiciones en el termociclador iCycler de BIO-RAD fueron las siguientes:

Tabla 9. Condiciones de Amplificación de RAPD3

# PASO # DE CICLOS CONDICION 1 CONDICION 2 CONDICION 3
1 1 5 min a 94°C - -
2 40 1 min a 94°C 2 min a 36°C 2 min a noc
3 1 5 min a noc - -

El producto de estas reacciones se resolvió mediante electroforesis en geles de
agarosa básica LE de Pronadisa al 1% en TBE 1X, corridos a 120 V por
alrededor de 2 horas en cámaras Continental Lab Products, Modelo 75.1214
con una fuente de poder EC570 de E-C Apparatus Corporation. Los geles se
tiñeron con Bromuro de Etidio por 5 min y se dejaron desteñir en agua
tridestilada, para poder ser observados bajo la incidencia de lui UV mediante el
uso del aparato Gel Doc 2000 de BIO-RAD, mediante el cual fue también
posible tomar la fotografía. . Como marcador de peso molecular se utilizó el de
100 pb DNA Ladder de Invitrogen. (6, 9)

4.7. Aislamiento de ADN Plasmidico por Lisis Alcalina

A partir de un cultivo fresco en placa, se tomó una colonia aislada y se
inocularon de 3 mL de caldo LB, incubando toda la noche a 3rC con agitación
en el equipo Cell-Production Roller Drum de Bellco Glass Inc. De ese cultivo,
se centrifugaron 1.5 mL a 13,000 RPM por 5 min a temperatura ambiente en
microcentrífuga BIO-RAD Modelo 14K o EPPENOORF 54150, se eliminó el
sobrenadante y se le adicionaron 100 fJ.L de la solución I (ver apéndice 1) al
botón obtenido, resuspendiendo con la micropipeta. A esta suspensión se le
adicionaron 200 fJ.L de la solución 11 (ver apéndice 1), se agitó ligeramente y se
dejó reposar por 3 min para posteriormente agregar 150 fJ.L de la solución 111
(ver apéndice 1) al mismo tubo agitando suavemente. Una vez agregada esta
última solución, se dejó reposar en un baño de hielo durante 30 minutos para
posteriormente centrifugar por 20 min a 13,000 RPM a 4°C en una
microcentrífuga refrigerada Hettich Zentrifugen Universal 32R. El sobrenadante
obtenido se colocó en un tubo nuevo y se colocó el mismo volumen de una
solución 25:24:1 de fenol-cloroformo-alcohol isoamílico de Sigma. Se agitó
manualmente y se volvió a centrifugar por 15 min a 13,000 RPM a 4°C en la
microcentrífuga refrigerada Hettich Zentrifugen Universal 32R. La fase acuosa
volvió a ser separada y colocada en un tubo nuevo para adicionar el doble del
volumen de cloroformo EM Science de Merck, agitar y centrifugar nuevamente
por 15 min a 13,000 RPM a 4°C en la microcentrífuga refrigerada Hettich
Zentrifugen Universal 32R. La fase acuosa se colocó en un tubo nuevo y se
adicionó el doble del volumen de etanol J.T. Baker al 95% y se colocó en un
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REVCO a -70°C por 15 minutos para permitir la precipitación del ADN. Se
centrifugó por 20 min a 13,000 RPM a 4°C en la microcentrífuga refrigerada
Hettich Zentrifugen Universal 32R y se eliminó el sobrenadante . Al botón
obtenido se le realizó un lavado con 1 mL de etanol J.T. Baker al 70% y se
centrifugó a 13,000 RPM por 15 min a temperatura ambiente en
microcentrífuga BIO-RAD Modelo 14K o EPPENDORF 5415D. El etanol fue
eliminado nuevamente y el botón fue secado a vacío con el Speed Vac SC110,
la trampa refrigerada de vapor RVT4104 Yel calibrador digital de vacío DVG50
de SAVANT, a temperatura media de 15 a 20 mino El precipitado ya seco fue
resuspendido en 40 ul, de ARNasa 200 ¡lg/mL (ver apéndice 1) . (35, 54)

Los plásmidos fueron resueltos en geles de agarosa grado Biología Molecular
de ONBIO al 0.4% en TBE 1X que fueron corridos a 120 V por alrededor de 2
horas en cámaras Continental Lab Products, Modelo 75.1214 con una fuente
de poder EC570 de E-C Apparatus Corporation. Los geles se tiñeron con
Bromuro de Etidio por 5 min y se dejaron desteñir en agua tridestilada, para
poder ser observados bajo la incidencia de luz UV mediante el uso del aparato
Gel Doc 2000 de BIO-RAD, mediante el cual fue también posible tomar la
fotografía . Cuatro marcadores de peso molecular fueron empleados en cada
gel corrido . 1Kb DNA Ladder de Invitrogen, fragmentos de A DNAlHind 111 de
Invitrogen y los plásmidos aislados de la cepa de Klebsiella pneumoniae ATCC
700603 , que contiene dos plásmidos , uno de 160 Kb Yotro de 80 Kb Yla cepa
de Escherichia coli RP4, con un plásmido de 54 Kb.
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RESULTADOS

5. RESULTADOS:

5.1. Aislamientos de Escherichia coli en el HCG:

En un período de 31 meses que comprenden de octubre de 2001 a abr il de 2004, 2087
cepas de Escherichia coli fueron aisladas en el Hospital Civil de Guada lajara (HCG) , de
las cuales, 957 (45.9%) resultaron resistentes a ciprofloxacino (Clp R).

El mes en el que hubo un mayor número de cepas Escherichia coli Clp Raisladas fue
octubre de 2002 (50 cepas de Escherichia coli CIpR), de 113 cepas de Escherichia coli
totales aisladas (Gráfica 1). Durante este tiempo el porcentaje de resistencia
observada en cepas de Escherichia coli permaneció dando un promedio de 46.6%,
siendo el porcentaje de menor resistencia de 24%, observado el mes de octubre de
2001 y el de mayor resistencia de 68.6% en diciembre de 2003 (Gráfi ca 1).
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Gráfica 1. Número de aislamientos en el HCG de Escherichia coli totales y ClpR por
cada mes comprendido en el estudio.
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5.2. Aislamientos de Escherichia coli ClpR recibidos del HCG:

De las 957 cepas ClpR aisladas en este hospital, 105 (11 %) fueron recibidas en el
Laboratorio Infectología y Microbiología Clínica de la Unidad de Medicina
Experimental de la Facultad de Medicina de la UNAM. Estas cepas
corresponden a la depuración de procesos infecciosos que cumplen la definición
c1inica, de un solo evento y que estuvieran viables al momento de iniciar el
estudio, es decir, se omitieron del estudio las cepas colonizantes, los cultivos
repetidos de un mismo. Dichas cepas fueron nuevamente identificadas con un
panel de pruebas bioquímicas para confirmar género y especie. Posterior a la
identificación y con el fin de comprobar que las cepas recibidas fueran
resistentes a ciprofloxacino, se realizó la prueba de resistencia a este antibiótico
mediante el método de difusión de disco de Kirby-Bauer.

Los 105 aislamientos recibidos fueron identificados como Escherichia coli, todos
Clp R

• Éstos provenían de una gran variedad de servicios hospitalarios, siendo
el servicio de Consulta Externa del que mayor número de cepas se recibieron
(19/105), seguido del servicio de Infectología Adultos (15/105), sin embargo, no
se observa prevalencia de un servicio hospitalario en particular (Gráfica 2).
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Gráfica 2. Servicio hospítalario de origen de las 105 cepas de Escherichia coli
Clp Rrecibidas del HCG incluidas en el estudio.
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La mayoría de las cepas recibidas fueron aisladas de pacientes con infecciones
en vías urinarias, siendo éstas e151% de las muestras totales recibidas (54/105) .
Las cepas aisladas de secreciones de herida quirúrgica tuvieron también un
porcentaje importante , siendo el 15% (16/105) de las cepas provenientes de este
tipo de muestra. Otro tipo de muestra de origen de las cepas , como sangre ,
liquido biliar, liquido peritoneal , líquido pleural, úlcera sacra , catéter y liquido
cefalorraquídeo también se encontró entre las cepas recibidas , pero en mucha
menor cantidad (Gráfica 3). .
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Gráfica 3. Muestras de las cuales fueron aisladas las 105 cepas incluidas en el
estudio. Las muestras agrupadas en Otros, se incluyen aquellas de menor
importancia y menor número de muestras, como semen , secreción vaginal,
secreción de glúteo, entre otras (ver Apéndice 11 para más datos) .

Las cepas fueron aisladas de pacientes con infecciones tanto nosocomiales
como comunitarias, siendo la mayoría de dichas cepas causantes de infecciones
nosocomiales, con un 56% (59/105) Y 43 de las 105 cepas (41%) fueron aisladas
de infecciones adquiridas en la comunidad . (Gráfica 4)
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Tipo de Infección
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Gráfica 4. Tipo de infección causada por las 105 cepas de Escherichia coli ClpR

aisladas en el HCG.

Se determinó el patrón de susceptibilidad a 18 diferentes antibióticos, entre los
que se encontraron f1uoroquinolonas, Aminopenicilinas, Cefalosporinas
Carbapenems y Aminoglucósidos, entre otros, mediante el método de difusión
de disco de Kirby-Bauer. Para tratar de determinar la Concentración Mínima
Inhibitoria (MIC) de Ciprofloxacino se usaron tiras de E-test de este antibiótico .

La selección de estas cepas fue que fueran ClpR y se corroboró que todas las
cepas enviadas expresaban este fenotipo. Por otra parte estas cepas también
mostraron resistencia a una gran cantidad de antibióticos, siendo de llamar la
atención la resistencia a todas las otras f1uoroquinolonas analizadas
(Gatifloxacino, Levofloxacino y Ofloxacino) (Tabla 10), siendo la MIC encontrada
para Ciprofloxacino incluso mayor a 32 Ilg/mL, por lo que no fue posible
determinar la MIC exacta con las tiras empleadas (ver Apéndice 111 para más
datos). El único antibiótico al cual ninguna de las 105 cepas presentó
resistencia fue uno de los integrantes del grupo de los Carbapenems, el
Imipenem.
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Tabla 10. Susceptibilidad a los 18 antibióticos probados en las 105 cepas de
Escherichia coli ClpRdel HCG.

FAMILIA ANTIBIOTICO RESISTENTE ¡ INTERMEDIO SENSIBLE
Aminopenicilinas i Ampicilina 96/105 I 3/105 6/105
Cefalosporinas 2" I Cefuroxima 60/105 I 36/105 9/105

Generación ,
Cefalosporinas 3" ; Ceflazidima 49/105 11/105 45/105

Generación ! Cefotaxima 39/105 20/105 46/105
Cefalosporinas 4" I

Cefepima 23/105 i 4/105 78/105IGeneración ! I
Monobactámicos ¡ Aztreonam 38/105 16/105 51/105
p-Lactámico con i Tricarcilina-ácido ¡

49/105 I 34/105 22/105
Inhibidor clavulánico

Carbapenems I Imipenem 0/105 0/105 105/105

! Estreptomicina 90/105 2/105 13/105
I Gentamicina 48/105 6/105 51/105

Aminoglicósidos
I

l Tobramicina 60/105 5/105 40/105
! Amikacina 7/105 10/105 88/105

Tetraciclinas i Tetraciclina 100/105 1/105 4/105
Inhibidor del

I
Trimetoprim-

92/105 0/105 13/105
Fo/ato sulfametoxazol

Fluoroquinolonas ! Ciprofloxacino 105/105 0/105 0/105
2" Generación I Ofloxacino 104/105 1/105 0/105

Fluoroquinolonas ! Levofloxacino 100/105 5/105 • 0/105
3" Generación ! Gatifloxacino 99/105 I 5/10 5 1/105

5.3. Caracterización de Huella Dig ital Genómica por Electroforesis por
Campos Pulsados (PFGE):

Con el fin de determinar la prevalencia o variabilidad clonal en las 105 cepas de
Escherichia coli ClpR recibidas, se realizó un análisis de la Huella Digital
Genómica obtenida por PFGE.

Bajo las condiciones ya mencionadas fueron identificados 42 diferentes perfiles
de PFGE en 86/105 cepas, ya que 19 de las cepas mostraron únicamente un
barrido a la hora de resolver los geles, el cual fue repetitivo cada vez que se
analizaban estas cepas . Por esta razón, se le dio un número de clona a cada
perfil observado según la fecha de aislamiento de cada cepa, pero dejando libre
el número de clona que le correspondían a las cepas de las cuales no fue
posible obtener su clonalidad por esta técnica, pero sí por las tres metodologías
de Amplificación Aleatoria de ADN (RAPO) empleadas. Los 42 patrones
observados se muestran en los geles que comprenden las Figuras 5, 6, 7 Y 8.
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Figura 6

Figura 8

Figuras 5, 6, 7 Y 8. 42 patrones diferentes observados en las 86 cepas de las
que fue posible obtener su huella digital genómica por PFGE.
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En la clona 2 fueron identificadas 23 cepas . Los perfiles de bandeo obtenidos
por esta técnica se muestran en las figuras 9, 10 Y 11. Se muestran pequeñas
variaciones entre un perfil y el otro, pero con base al criterio de Tenover y
Goering (86, 87) se clasifican como clonas altamente relacionadas
genéticamente y epidemiológicamente son la misma clona.

Figura 9

Kb A.

Figura 10

Figura 11

Figura 9, 10 Y11. Huella digital genómica
observada en las 23 cepas incluidasen la
denominada Clona 2 por PFGE.
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9 cepas fueron agrupadas dentro de la Clona 10 Y3 cepas presentaron el mismo
perfil de bandeo de la denominada Clona 21.

Figura 12

Figura 12. 9 cepas de la denominada Clona 10.
Figura 13. 3 cepas pertenecientes a la Clona 21.

Kb 1..

Figura 13
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Dentro de la Clona 27 se encontraron 7 cepas diferentes y 2 cepas se
encontraron compartiendo el mismo perfil de PFGE, por lo que fueron agrupadas
dentro de la denominada Clona 30.
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Figura 15

Figura 14. 7 cepas que presentaron huella digital genómica característica de la
clona 27.
Figura 15. La clona 30 contó con 2 cepas que presentaron el mismo bandeo.
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La clona 32, al igual que en la clona 35, tiene dos cepas relacionadas
genéticamente.

Kb A. Kb A.

630 .5 ,
582 .~
533 .5 -.......

485 .0
436 .5
388 .0
339.5
291 .0
242 .5
194.0

145.5

97.0

48 .5

Figura 16 Figura 17

Figura 16. En la clona 32 se incluyeron 2 cepas.
Figura 17. 2 cepas que tuvieron la misma huella digital genómica de la clona 35.
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En la Clona 36 fueron agrupadas 3 cepas que compartieron el mismo patrón de
restricción realizado con la enzima Xbal y 2 cepas fueron agrupadas en la Clona
53, al presentar bandas compartidas en ambas cepas.

Kb "A.

630.5 \
582 . ,\
533 .5

485 .0
436 .5
388 .0
339 .5

291 .0
242 .5
194 .0

Figura 18 Figura 19

Figura 18. 3 cepas pertenecientes a la clona denominada 36,
Figura 19. La clona 53 se presentó con 2 cepas.
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Con los resultados obtenidos por la técnica de electroforesis en geles por campos
pulsados las cepas que aparecieron estar relacionadas fueron las siguientes:

Tabla 11. Cepas con el mismo patrón de restricción con Xbal resuelto por PFGE

Cepas Genéticamente Relacionadas por PFGE
030-02, 031-02, 034-02, 051-02,057-02, 065-02, 071-02, 074-02, 079-02,081-02, 082-02, 083-02,

084-02,085-02, 088-02, 138-02, 149-02, 303-02, 304-02, 307-02, 318-02, 328-02, 329-02
033-02
037-02
036-02
038-02
039-02

040-02, 041-02, 054-02, 056-02, 058-02, 060-02, 062-02, 068-02, 069-02
043-02
047-02
048-02 ----- ---
052-02
053-02
055-02
059-02
061-02

068-02, 067-02, 140-02
070-02

087-02,089-02,146-02,156-02,298-02,300-02, 301-02
141-02

148-02, 139-02
142-02

143-02, 153-02
137-02

151-02,310-02
-------

152-02, 145-02, 147-02
154-02
159-02
302-02
160-02
306-02
305-02
308-02
309-02
313-02
319-02
320-02

324-02, 325-02
328-02
316-02
327-02
330-02
312-02
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5.4. Caracterización de Huella Digital Genómica por Electroforesis por
Amplificación Aleatoria de ADN (RAPD):

Al no poder determinarse el patrón de restricción por Xbal de 19 de las
Escherichia coli ClpR por PFGE, posiblemente debido a las mismas
endonucleasas presentes en éstas, fue necesario buscar otro método de
genotipificación en el cual pudieran ser incluidas éstas 19 cepas.

Debido a la facilidad y la disponibilidad de los equipos necesarios, se decidió
realizar la estandarización de tres metodologías diferentes para llevar a cabo
RAPO.

5.4.1. RAPD 1

Se procedió a la estandarización inicial de esta técnica con cepas controles y
posteriormente se analizaron las 105 cepas previamente caracterizadas por
PFGE.

La Clona 1 fue una de las muestras de las cuales no pudo determinarse la
clonalidad por PFGE, y muestra un patrón diferente al de todas las demás
muestras.

Las 23 cepas de la Clona 2 mostraron tener la misma huella digital genómica
mediante este análisis entre ellas.
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Figura 20 Figura 21 Figura 22

Figura 20. Huella digital genómica de la Clona 1 y el de 3 cepas de la Clona 2
obtenidas por RAPD1.
Figura 21. 13 cepas de la Clona 2, con el mismo perfil de bandeo entre sí.
Figura 22. Las 7 últimas cepas que se encontraron formaban parte de la Clona 2.
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Figura 23 Figura 24 Figura 25

Figura 23. Perfil de bandeo de las Clonas 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9 Y de 2 cepas de la Clona
10.
Figura 24. Patrón obtenido por RAPD1 para 7 de las cepas que forman parte de la
Clona 10 Ypara las cepas identificadas como Clona 11, 12, 13 Y14 respectivamente.
Figura 25. Huella digital genómica para las Clonas 15, 16, 17, 18, 19 Y20 por RAPD1.
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Clona 27
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Figura 26 Figura 27 Figura 28

Figura 26. 3 Cepas de la Clona 21 y las cepas que fueron identificadas como Clona 22,
23 Y24.
Figura 27. Cepas de la Clona 25, 26 Y28 Ylas 7cepas de la Clona 27.
Figura 28. Huella digital genómica obtenido por RAPD1 para las cepas pertenecientes
a las Clonas 29,30,31,32,33,34,35,36 Y37.
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Figura 29 Figura 30 Figura 31

Figura 29.9 Las 2 cepas incluidas en la Clona 32.
Figura 30. Perfil de bandeo obtenido por RAP01 para las cepas de las Clonas
38 a la 51
Figura 31. Genotipificación de las cepas de la Clona 52 a 59 por RAPO1.

Con esta técnica, las cepas que presentaron la misma huella digital genómica
fueron las siguientes:
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Tabla 12. Cepas con el mismo perfil de RAPD1 .

Cepas Genéticamente Relacionadas nor RAPD1
029-02

030-02. 031-02, 034-02, 051-02,057-02,065-02, 071-02, 074-02, 079-02, 081-02, 082-02, 083-
02, 084-02, 085-02, 088-02, 138-02, 149-02, 303-02, 304-02, 307-02, 318-02, 328-02, 329-02

032-02
035-02, 037-02

033-02
036-02
038-02
039-02

040-02, 041-02, 054-02, 056-02, 058-02,060-02, 062-02, 068-02, 069-02 , 050-02, 052-02, 053-
02,055-02,059-02,061-02

043-02
045-02
047-02
048-02
067-02

066-02, 140-02
063-02
070-02
064-02

076-02, 078-02,087-02,086-02,089-02, 146-02, 156-02, 298-02, 300-02, 301-02
141-02

148-02, 139-02
142-02
143-02
153-02
137-02
150-02

151-02,310-02
152-02, 145-02, 147-02
154-02, 155-02, 157-02

158-02
159-02

302-02, 160-02
306-02
305-02
299-02
308-02
309-02
313-02
319-02
311-02
320-02
322-02
323-02

324-02, 325-02
326-02
316-02
327-02
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Cepas Genét icamente Relacionadas por RAPD1
330-02
317-02
312-02

Tabla 12. Cont.: Cepas con el mismo perfil de RAPD1

Al no tener un poder de discriminación similar al de la técnica de PFGE, se
decidió llevar a cabo otras dos metodologías diferentes , una de las cuales
(RAPD2) fue empleada anteriormente por Aslam el. al. en el 2003 (6), el cual
afirmó tener buenos resultados para la diferenciación genética en cepas de
Eseheriehia eoli. La otra técnica empleada (RAPD3) fue una combinación de la
utílizada por Aslam y la empleada anteriormente por un Velarde en el laboratorio .

Los resultados obtenidos de dichas metodologías se muestran a continuación .

5.4.2. RAPD 2:
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Figura 32 Figura 33 Figura 34

Figura 32. Huella digital genómica de la Clona 1 y el de 3 cepas de la Clona 2
obtenidas por RAPD2.
Figura 33. 13 cepas de la Clona 2, con el mismo perfil de bandeo entre sí.
Figura 34. Las 7 últimas cepas que se encontraron formaban parte de la Clona 2
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Figura 35 Figura 36 Figura 37

Figura 35. Perfil de bandeo de las Clonas 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9 Y de 2 cepas de la Clona
10.
Figura 36. Genotipificación por RAPD2 para 7 de las cepas que forman parte de la
Clona 10 Ypara las cepas identificadas como Clona 11, 12, 13 Y 14 respectivamente.
Figura 37. Huella digital genómica obtenida para las Clonas 15, 16, 17, 18, 19 Y 20 por
RAPD2.
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Clona 27

Figura 38 Figura 39 Figura 40

Figura 38. 3 Cepas de la Clona 21 y las cepas que fueron identificadas como Clona 22,
23 Y24.
Figura 39. Genotipificaci6n por RAPD2 de cepas de la Clona 25, 26 Y28 Y las 7cepas
de la Clona 27.
Figura 40. Huella digital gen6mica por RAPD2 para las cepas pertenecientes a las
Clonas 29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36 Y37.
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Figura 41 Figura 42 Figura 43

Figura 41. Las 2 cepas incluidas en la Clona 32.
Figura 42. Perfil de bandeo obtenido por RAPD2 para las cepas de las Clonas
38 a la 51
Figura 43. Genotipificación de las cepas de la Clona 52 a 59 por RAPD2.

Mediante esta técnica las cepas que mostraron la misma huella digital genómica fueron
las siguientes:
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Tabla 13. Cepasque compartieron el perfil obtenido por RAPD2.

Cepas Genéticamente Relacionaclas por RAPD2
029-02

030-02, 031-02, 034-02, 051-02, 057-02, 065-02, 071-02, 074-02, 079-02, 081-02, 082-02, 083-
02,084-02,085-02,088-02, 138-02, 149-02,303-02,304-02,307-02,318-02,328-02,329-02

032-02, 035-02, 033-02, 037-02, 036-02
038-02
039-02

040-02,041-02,054-02, 056-02, 058-02, 060-02, 062-02, 068-02, 069-02, 045-02
043-02
047-02
048-02
050-02
052-02
053-02
055-02
059-02
061-02

066-02, 067-02 , 140-02
063-02
070-02
064-02
076-02
078-02

087-02,089-02,146-02,156-02,298-02,300-02,301-02
086-02
141-02

148-02, 139-02
142-02

143-02, 153-02
137-02
150-02

151-02, 310-02
152-02, 145-02, 147-02
154-02, 155-02, 157-02

158-02
159-02
302-02
160-02
306-02
305-02
299-02

308-02, 309-02
313-02
319-02
311-02
320-02
322-02
323-02

324-02, 325-02
326-02

54



RESULTADOS

Cepas Genéticamente Relacionadas por RAPD2
316-02
327-02
330-02
317-02
312-02

Tabla 13. Cont.: Cepas que compartieron el perfil obtenido por RAPD2.

5.4.3. RAPD 3:
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Figura 44 Figura 45 Figura 46

Figura 44. Huella digital genómica de la Clona 1 y I de 3 cepas de la Clona 2 obtenidas
por RAPD3.
Figura 45. 13 cepas de la Clona 2, con el mismo perfil de bandeo entre sí.
Figura 46. Genotipificación de las 7 últimas cepas que se encontraron formaban parte
de la Clona 2.
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Figura 47 Figura 48 Figura 49

Figura 47. Perfil de bandeo de las Clonas 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9 Y de 2 cepas de la Clona
10.
Figura 48. Genotipificación por RAPD3 para 7 de las cepas que forman parte de la
Clona 10 Ypara las cepas identificadas como Clona 11, 12, 13 Y14 respectivamente .
Figura 49. Huella digital genómica de las Clonas 15,16,17,18,19 Y20 por RAPD3.
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Figura 52

Figura 50. 3 Cepas de la Clona 21 y las cepas que fueron identificadas como Clona 22,
23 Y24.
Figura 51. Huella digital genómica de las Cepas pertenecientes a las Clonas 25, 26 Y
28 Ylas 7cepas de la Clona 27.
Figura 52. Patrón de bandeo obtenido por RAPD3 para las cepas pertenecientes a las
Clonas 29,30, 31,32, 33, 34, 35, 36 Y37.
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Figura 53. Huella digital genómica por RAPD3 de las 2 cepas incluidas en la
Clona 32.
Figura 54. Perfil de bandeo obtenido por RAPD3 para las cepas de las Clonas
38 a la 51
Figura 55. Genotipificación de las cepas de la Clona 52 a 59 por RAPD3.

Mediante esta técnica las cepas que presentaron una huella digital genómica similar
fueron:

Tabla 14. Cepascon el mismo patrón obtenido por RAPD3.

Cepas Genéticamente Relacionadas por RAPD3
029-02

030-02, 031-02, 034-02, 051-02,057-02, 065-02, 071-02, 074-02, 079-02, 081-02, 082-02, 083-
02,084-02,085-02,088-02, 138-02, 149-02,303-02,304-02,307-02,318-02,328-02,329-02,

032-02, 035-02, 033-02
037-02
036-02
038-02
039-02

040-02, 041-02, 054-02, 056-02, 058-02 , 060-02, 062-02, 068-02 , 069-02
043-02
045-02
047-02

048-02, 050-02
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Cepas Genéticamente Relacionadas por RAPD3
052-02
053-02
055-02
059-02
061-02

066-02, 067-02, 140-02
063-02
070-02
064-02
076-02
078-02

087-02,089-02,146-02,156-02,298-02,300-02,301-02
086-02

141-02,148-02,139-02
142-02

143-02, 153-02
137-02
150-02

151-02,310-02
152-02, 145-02, 147-02
154-02, 155-02, 157-02

158-02
159-02
302-02
160-02
306-02
305-02
299-02
308-02
309-02
313-02
319-02
311-02
320-02
322-02
323-02

324-02 , 325-02
326-02
316-02
327-02
330-02
317-02
312-02

Tabla 14. Cant.: Cepas con el mismo patrón obtenido por RAPD3.

Mediante el análisis realizado con las tres metodologías de RAPD empleadas, fue
posible obtener un poder de discriminación similar al obtenido por PFGE. Las cepas
que por las tres técnicas mostraron una huella digital genómica entre sí, fueron
colocadas como pertenecientes a una misma clona, siempre tomando también en
cuenta el resultado obtenido por PFGE. Aquellas cepas que tuvieron un mismo perfil
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de restricción por PFGE fueron colocadas en una misma clona aunque no se cumpliera
lo mismo por RAPD, esto debido a que la técnica de electroforesis por campos
pulsados es la considerada como estándar de oro para genotipificar. Tomando esto en
cuenta , las cepas agrupadas en cada clona son las siguientes:

Tabla 15. Cepas agrupadas en cada clona mediante la genot ipificación por
Amplificación Aleatoria de ADN y Electroforesis en Gel por Campos Pulsados.

CLONA #CEPA
1 029-02

030-02, 031-02, 034-02, 051-02, 057-02, 065-02, 071-02, 074-02, 079-02, 081-02, 082-
2 02, 083-02,084-02,085-02,088-02, 138-02, 149-02,303-02, 304-02, 307-02, 318-02,

328-02, 329-02
3 032-02
4 035-02
5 033-02

I 6 037-02
7 036-02
8 038-02
9 039-02
10 040-02,041-02,054-02, 056-02, 058-02, 060-02, 062-02, 068-02, 069-02

i 11 043-02
12 045-02
13 047-02
14 048-02

I 15 050-02
16 052-02
17 053-02
18 055-02
19 059-02__ o -_.
20 061-02
21 066-02, 067-02, 140-02
22 063-02
23 070-02
24 064-02
25 076-02
26 078-02
27 087-02, 089-02, 146-02, 156-02,298-02, 300-02, 301-02
28 086-02
29 141-02
30 148-02, 139-02
31 142-02
32 143-02, 153-02
33 137-02
34 150-02
35 151-02, 310-02
36 152-02, 145-02, 147-02
37 154-02,1 55-02*, 157-02"
38 158-02
39 159-02
40 302-02

" Cepas que no pudieron ser analizadas por PFGE debido a degrad ación persistente
del ADN.
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f CLONA # CEPA

J 41 160-02

i 42 306-02

! 43 305-02
i 44 299-02
, 45 308-02

46 309-02
,

47 313-02,
48 319-02I

I 49 311-02

I 50 320-02
¡ 51 322-02

! 52 323-02
: 53 324-02, 325-02.--- --------- -------

54 326-02

I 55 316-02
i 56 327-02

I 57 330-02
I 58 317-02

I 59 312-02. ..
Cepas que no pudieron ser analizadas por PFGE debido a deq radaci ón persistente

del ADN.

Tabla 15. Cont.: Cepas agrupadas en cada clona mediante la genot ipificació n por
RAPO y PFGE.

De esta manera, podemos decir que la técn ica de RAPO tiene una mayor capacidad
para tipificar que PFGE, ya que no se pudo obtener la huella digital genómica de todas
las cepas por PFGE y sí por RAPO (Tabla 16).

Tabla 16. Capacidad para tipificar de cada metodología empleada .

Técnica de Cantidad de Cepas Cantidad de Cepas
Tipificación Tipificables No Tipificables

PFGE 86/105 19/105
RAPD1 105/105 0/105
RAPD2 105/105 0/105
RAPD3 105/105 0/105

5.5. Perfil de plásmidos:

Para observa r el número de plásmidos presentes en cada una de las cepas en estudio,
se llevó a cabo la extracción de los mismos mediante la técnica de lisis alcalina. Los
plásmidos fueron resueltos en geles de agarosa al 0.4% conteniendo cada gel un
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marcador de 1 Kb, 23 Kb, los plásmidos de Klebsiella pneumoniae (80 y 160 Kb
respectivamente) y de.Escherichia coli RP4 (54Kb).

A continuación se muestran los plásmidos presentes en cada una de las cepas,
divididos por clonas.

La Clona 1 presentó dos plásmidos, uno de aproximadamente 54Kb y el otro de 100Kb.
Las 23 cepas de la Clona 2 presentaron gran variabilidad en cuanto a los plásrnidos
contenidos en cada una de ellas. Las cepas incluidas en esta Clona presentaron de 2
a 9 plásmidos diferentes. El único plásmido que parece conservarse es el que es mayor
a las 54Kb.

Figura 56

Figura 56. Cuatro geles mostrando los plásmidos contenidos en la cepa de la Clona 1 y
en las 23 cepas de la Clona 2. Cada gel presenta los cuatro marcadores de peso
molecular empleados.

La cepa de la Clona 3 presentó 6 plásmidos, la de la Clona 4, 4 plásmidos, la Clona 5,
2 plásmidos, la cepa de la Clona 6, 7 plásmidos, la Clona 7, 6 plásmidos, la Clona 8, 7
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plásmidos, la Clona 9, 13 plásmidos y la Clona 14, 6 plásmidos. Todas ella tienen un
plásmido de aproximadamente 54Kb.

Las 9 cepas de la Clona 10 siguen un patrón similar de plásmidos, que van de los 8 a
los 12 plásmidos, aunque comparte un plásmido se aproximadamente 120Kb, uno de
aproximadamente 70Kb y otro de aproximadamente 54Kb así como otros dos de entre
2 y 1.6 Kb.

La Clona 11 presentó 7 plásmidos, la Clona 12 se encontró que contenía 9 plásmidos ,
la 13,6 plásmidos al igual que Clona 14.

La Clona 15 contuvo 7 plásmidos, a diferencia de la Clona 16, que presentó 14
plásmidos, pero la cepa en la que mayor cantidad de plásmidos se observaron fue la de
la Clona 17, con 19 plásmidos en total. La cepa de la Clona 18 presentó 9 plásmidos ,
la de la Clona 19, 10 plásmidos, la de la 20 6 plásmidos y las cepas de la Clona 21
presentaron de 4 a 7 plásmidos. 2 de dichas cepas presentaron el tres plásmidos
iguales, pero entre las 3 solo se observó que compartían un solo plásmído, el de mayor
tamaño.
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Figura 57. Plásmidos presentes en las cepas de las Clonas 3, 4, 5,6,7,8,9 Y10.
Figura 58. Patrón de los plásmidos presentes en las cepas de la Clona 10 Ylas cepas
delasClonas11 ,12y13.
Figura 59. Huella digital plasmidica de las clonas 15, 16, 17, 18, 19, 20 Y21.
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La cepa de la Clona 22 se encontró que tenía 3 plásmidos, la Clona 23, 8 plásmidos y
la cepa de la Clona 24, 6 plásmidos. En la Clona 25 se observaron 8 plásmidos,
mientras que en la Clona 26 solo se presentaron 4.

Las 7 cepas de la Clona 27 presentaron al menos un plásmido de aproximadamente
54Kb en común, aunque llegaron a tener de 6 a 11 plásmidos. 3 plásmidos fueron
encontrados en la Clona 28 y 8 plásmidos en la Clona 29.
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Figura 60. Plásmidos de las Clonas 22, 23 Y24.
Figura 61. Patrón de plásmidos de las Clonas 25 y 26
Figura 62. Plásmidos aislados de las 7 cepas de la Clona 27.
Figura 63. Huella digital plasmídica de las cepas que fueron identificadas como Clona
28 y 29.
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Las 2 cepas de la Clona 30 presentaron los mismos 6 plásmidos, a diferencia de las 2
cepas de la Clona 32, en las cuales se observaron 9 y 11 pl ásrnidos respect ivamente.
En la Clona 31 se observaron únicamente 2 plásmidos.

Los plásmidos de las cepas de la Clona 34, así como 2 de las cepas de la Clona 36 y la
Clona 37 no pudieron extraerse y resolverse por electroforesis debido a que
únicamente se observó degradación del ADN purificado, sin embargo, los plásmidos de
la Clona 33 pudieron extraerse satisfactoriamente, siendo un total de 3, y de las dos
cepas de la Clona 35 que van de 9 a 11 plásmidos, compartiendo prácticamente todos
los plásmidos entre ellas. En una de las cepas de la Clona 36 se encontraron 8
plásmidos y 6 en otra cepa de la Clona 37. Los plásmidos extraídos de la Clona 38 y
39 fueron 6 y 4 respectivamente.

5 plásmidos fueron aislados de la cepa denominada Clona 40, 12 de la Clona 41, 4 de
la Clona 42, 6 de la Clona 43 y 5 plásmidos de la Clona 44.

1~A8c~
8144 pb
6108 pb

4072 pb
3054 pb

2036pb
1636pb

1018pb

506.5pb

~---· · ·_-------- 1 r---------------l
i Clona ' ; Clona ;
, 30 b! 32 1

..: ~ ~ l! ~ ~
~~~~~~~~~ ~~~~

Figura 64

¡--------¡['--- - ··-----·[1"'---- --1
!Clona iI Clona ¡, Clona i

35 ! ' 36 ¡! 37 ¡. !I j ! ¡ ~
' ~ ~' fJ ~ ~ ' ~ ~ ~ 'l!
~~~:~ ~~~c3

Figura 65 Figura 66

Figura 64. Plásmidos contenídos en las 2 cepas de la Clona 3D, y 32, así como la cepa
de la Clona 31.
Figura 65. Huella digital plasmídica de las Clonas 33 a 39.
Figura 66. Perfil de plásmidos de las cepas pertenecientes a las Clona 40, 41, 42, 43 Y
44.
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Los plásmidos extraídos de la Clona 45 a la 50 fueron 4, 1,9, 7, 8 Y8 respectivamente.
En 2 Clonas diferentes (Clona 51 y 52) se encontraron el mismo número de plásmidos
y del mismo tamaño, pudiendo ser exactamente los mismos, aunque habría que hacer
otros estudios para determinar si efectivamente lo son, mientras que en las dos cepas
de la Clona 53 se encontraron plásmidos diferentes, compartiendo únicamente los de
mayor· tamaño. En esta clona se encontraron 12 y 9 plásmidos en cada cepa
respectivamente. De la Clona 54 se aislaron 8 plásmidos, en la Clona 55, 7 plásmidos ,
de la 56 se purificaron 12 plásmidos, 6 plásmidos de la Clona 57; en la 58 se
encontraron 7 plásmidos y finalmente, en la Clona 59, 1 plásmido.
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Figura 67. Plásmidos de las Clonas 45 a 50.
Figura 68. Perfil de los plásmidos contenidos en las cepas que forman parte de las
Clonas 51 a 59.
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5.6. Análisis de cepas por clona:

5.6.1. CLONA 2:

Esta fue la Clona que mayor número de cepas en estudio presentó y por mas tiempo .
23 cepas fueron identificadas como pertenecientes a este grupo.

La Clona 2 se presentó durante todo el estudio, de febrero de 2002 a abril de 2004
(Tabla 17). Probablemente las diferencias en cuanto a los plásmidos contenidos en
esta clona, que van de 1 a 9 diferentes plásmidos en cada cepa, conservándose
solamente uno de peso mayor a las 54 Kb en todas las cepas, sea debido a la gran
cantidad de tiempo que esta Clona estuvo presente en el HCG.

Tabla 17. Cantidad de cepas de Escheríchía colí ClpR de la Clona 2 aisladas por cada
mes del estudio.

# de Cepas de la Clona 2
MES Aisladas cada mes

Feb-02 2
Mar-02 -
Abr-02 -
May-02 1
Jun-02 -
Jul-02 -
Ago-02 -
Sep-02 -
Oct-02 -
Nov-02 -
Dic-02 1
Ene-03 -
Feb-03 1
Mar-03 1
Abr-03 1
May-03 -
Jun-03 1
Jul-03 2
Ago-03 4
Sep-03 1
Oct-03 -
Nov-03 -
Dic-03 -
Ene-04 2
Feb-04 4
Mar-04 -
Abr-04 2

La Clona 2 fue aislada en 15 diferentes servicios hospitalarios del HCG, sin
predominancia de alguno en particular. (Gráfica 5)
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Servicio Hospitalario de Origen de Cepas de la Clona 2

[] Cirugia General

G ConsuHa Externa

• Dermatología

O Hematologia

IllHIV

O Infecto Pediatría

11 Neurocirugía

8 Ortopediay Trauma

ID Tóraxy Cardío
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GIMedicínaLegal

[il Urogínecologia

• Gastroenterologia

e Ginecología
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Gráfica 5. Cantidad de muestras recibidas de cada servicio hospitalario de los cuales
las cepas de Escherichia coli ClpR identificadas como pertenecientes a la Clona 2
fueron aisladas.

Al igual que en las muestras totales, la orina fue la muestra de la cual la mayor cantidad
de las cepas de la Clona 2 fueron aisladas, seguida por secreciones y por secreciones
de herida quirúrgica, sin embargo, también fueron aisladas de sangre, líquido pleural,
peritoneal, biliar y ascítico, así como de secreción de oído y úlcera sacra (Gráfica 6).

Origen de la Muestra de Cepas de la Clona 2

mLiquídoAscítico

11Liquido Bíliar

1:1 LíquidoPeríloneal

11Líquído Pleural
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OSecreción de Oído

111 Úlcera Sacra

t:lSecrecíón

~Secreción de HerídaQuírúrgica

marina

Gráfica 6. Número de cepas de Escherichia coli ClpR pertenecientes a la Clona 2
aisladas de cada una de las diferentes muestras obtenidas.
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De la misma manera, las cepas de la Clona 2 fueron causantes de infecciones
nosocomiales principalmente, pero también hubo una buena cantidad de cepas
aisladas en la comunidad, por lo cual se puede decir que posiblemente ésta sea una
Clona que se encuentra ampliamente distribuida en la comunidad y que debido a eso
fue posible su persistencia durante todo ese tiempo en el HCG. (Gráfica 7)

Tipo de Infecciones causadas por Cepas de la Clona 2

Gráfica 7. Tipo de infección causada por cada cepa perteneciente a la Clona 2.

Aunque se trataron de cepas que genéticamente fueron agrupadas en una misma
clona, se observan diferencias en la susceptibilidad a algunos de los antibióticos
probados, un ejemplo es la resistencia a las Cefalosporinas, ya que las primeras cepas
aisladas resultaron resistentes a éstos antibióticos, pero las últimas son sensibles, pero
no son el único grupo de antibióticos que presenta tales diferencias, los
aminoglicósidos probados también son un claro ejemplo de dichas variaciones (Tabla
18). Esta diferencia puede deberse a la misma diferencia de plásmidos observada en
estas cepas, aunque también podria deberse a algún tipo de mutaciones que de una u
otra manera no afectan los perfiles de bandeo obtenidos por las técnicas empleadas
para la genotipificación de éstas cepas.
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Tabla 18. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona 2.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIBiÓTICO 2 RESISTENTES

Aminopenicilina Ampicilina 23/23
Cefalosporina de

Cefuroxime 21/23
28 Generación

Cefalosporina de Cefotaxime 12/23
38 Generación Ceftazidime 14/23

Cefalosporina de
Cefepime 8/23

48 Generación
Carbaoenem lrnioenem 0123
Monobactam Aztreonam 14/23

¡3-Lactámico +
Tricarcilina -

Inhibidor de J3- Ácido Clavulánico
18/23

Lactamasas
Estreptomicina 16/23

Aminoglicósido
Gentamicina 12/23
Tobramicina 20/23
Amikacina 3123

Tetraciclina Tetraciclina 23/23
Inhibidor de Trimetoprim -

18/23
Folato Sulfametoxazol

Ciorofloxacino 23/23

Fluoroquinolona Gatifloxacino 23/23
Levofloxacino 23/23

Ofloxacino 23/23

5.6.2. CLONA 10:

Fueron 9 las cepas aisladas que compartieron el mismo perfil de bandeo por PFGE y
RAPD, agrupadas en la denominada Clona 10. En julio de 2002 fue la primera vez que
se aisló esta Clona, dejando un periodo de 5 meses después de su primer aislamiento
sin presentarse dentro de las cepas analizadas en este estudio. En enero de 2003
volvió a aislarse y se siguió aislando hasta abril de 2003. (Tabla 19)

70



RESULTADOS

Tabla 19. Cantidad de cepas de Escherichia coli CIp R de la Clona 10 aisladas por
cada mes del estudio.

# de Cepas de la Clona
MES 10 Aisladas cada mes

Jul-02 2
AQo-02 -
Sep-02 -
Oct-02 -

Nov-02 -
Dic-02 -
Ene-03 1
Feb-03 1
Mar-03 3
Abr-03 2

Las 9 cepas fueron aisladas de 8 diferentes serv icios hospitalarios (Gráfica 8), como
Cirugía General, Gastroenterología, Infectología Adultos, Infectología Pediátrica,
Ortopedia y Traumatología, Tórax y Cardiovascular, Unidad de Cuidados Intensivos y
Neurocirugía .

Servicio Hospitalario deOrigen deCepas dela Clona 10

oCirugía General

I!!J Gastroenterologia

llllnfecloAdultos

DlnfecloPediatria

13 Ortopedia yTrauma

en órax yCardio

Imucl
e Neurocirugia

1
Gráfica 8. Cantidad de muestras recibidas de cada servicio hospitalario de los cuales
las cepas de Escherichia col; ClpR identificadas como pertenecientes a la Clona 10
fueron aisladas.
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Únicamente 3 cepas fueron obtenidas de orina, el resto de las cepas se aislaron de
líquido cefalorraquídeo, líquido biliar, sangre, secreción de herida y secreción de herida
quirúrgica. (Gráfica 9)

Origen dela Muestra deCepas dela Clona 10
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[] Secreción de Herida Quirúrgica
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Gráfica 9. Número de cepas de Escherichia coll ClpR pertenecientes a la Clona 10
aisladas de cada una de las diferentes muestras obtenidas.

Todas las cepas pertenecientes a esta clona fueron causantes de infecciones de tipo
nosocomial.

Las cepas que forman parte de ésta clona presentan en general el mismo perfil de
plásmidos, todas tienen al menos 8 plásmidos del mismo tamaño, aunque llegan a
tener hasta 12 plásmidos.

El perfil de resistencia a los 18 antibióticos (Tabla 20) es prácticamente el mismo en
todas las cepas, únicamente se ve diferencia en 2 antibióticos del grupo de los
aminoglicósidos, como son la Tobramicina (ya que se encontró una cepa sensible) y la
Amikacina (con 4 de las 9 cepas sensibles) y en el caso de la Tricarcilina con Acido
Clavulánico, en donde la cepa que tuvo únicamente los 8 plásmidos resultó sensible.
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Tabla 20. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
10.

TIPO DE NOMBRE
NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA

ANTIBiÓTICO 10 RESISTENTES
Aminopenicilina Ampicilina 9/9
Cefalosporina de

Cefuroxime 9/9
28 Generación

Cefalosporina de Cefotax ime 9/9
38 Generación Ceftazidime 9/9

Cefalosporina de
Cefepime 9/948 Generación

Carbapenern Imipenem 0/9
Monobactam . Aztreonam 9/9

p-Lactámico +
Tricarc ilina -

Inhibidor de p- Ácido Clavulánico
8/9

Lactamasas
Estreptomicina 9/9

Aminoglicósido Gentamicina 9/9
Tobramicina 8/9
Amikacina 4/9

Tetraciclina Tetraciclina 9/9
Inhibidor de Trimetoprim -

9/9
Folato Sulfametoxazol

Cioroñoxacino 9/9

Fluoroqu inolona Gatifloxacino 9/9
Levofloxacino 9/9

Ofloxacino 9/9

5.&.3. CLONA 21:

Las 3 cepas caracterizadas y agrupadas en esta Clona, fueron aisladas de la misma
paciente, dos de ellas aisladas de secreción de herida quirúrgica, en el mes de abril de
2003, ambas determinadas como causantes de infección nosocomial. La otra cepa fue
aislada 9 meses mas tarde, en enero de 2004 y se determinó que era la causante de
una infección en vías urinarias de dicha paciente; en esta ocasión se trataba de una
infección comunitaria, aunque causada por una cepa adquirida principalmente en el
hosp ital. Al igual que lo observado con la Clona 2, los plásmidos de la cepa aislada
inicialmente, son diferentes a los plásmidos de las otras cepas , aunque también se
conserva un plásmido mayor a las 54 Kb que es común en las tres cepas
pertenecientes a esta clona .

Al igual que la Clona 10, el perfil de resistencia (Tabla 21) observado en la Clona 21 es
igual en las 3 cepas. Únicamente en el caso de la resistencia a Cefepime hay
diferencia, debido posiblemente, a la pérdida de un plásmido que le confiere resistencia
a la primera cepa aislada.
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Tabla 21. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
21.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIBiÓTICO 21 RESISTENTES

Aminopenicilina Ampicilina 3/3
Cefalosporina de

Cefuroxime 3/3
28 Generación

Cefalosporina de Cefotaxime 3/3
38 Generación Ceftazidime 3/3

Cefalosporina de
Cefepime 1/3

48 Generación
Carbapenem Imipenem 0/3
Monobactam Aztreonam 3/3
f3-Lactámico +

Tricarcilina -
Inhibidor de 13- Ácido Clavulánico

3/3
Lactamasas

Estreptomicina 3/3

Aminoglicósido
Gentamicina 3/3
Tobramicina 3/3
Amikacina 3/3

Tetraciclina Tetraciclina 3/3
Inhibidor de Trimetoprim - 3/3Folato Sulfametoxazol

Ciprofloxacino 3/3

Fluoroquinolona Gatifloxacino 3/3
Levofloxacino 3/3

Ofloxacino 3/3

5.6.4. CLONA 27:

De la Clona 27 se encontraron 7 cepas, aisladas a partir de septiembre de 2003 y hasta
febrero de 2004 . (Tabla 22)

Tabla 22. Cantidad de cepas de Escherichia coli ClpR de la Clona 27 aisladas por
cada mes del estudio.

# de Cepas de la Clona
MES 27 Aisladas cada mes

Sep-03 2
Oct-03 -
Nov-03 -
Dic-03 -
Ene-04 2
feb-04 3
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Las cepas pertenecientes a esta clona fueron aisladas de 4 servicios hospitalarios del
HCG, como Infectologia Adultos, Gastroenterología, Consulta Externa y la unidad de
VIH (Gráfica 10).

Servicio HospitalariodeOrigende Cepasde la Clona 27

OVIH

8 Consulta Externa

Q Ga&roenterologla

C1lnfecto Adultos

Gráfica 10. Cantidad de muestras recibidas de cada servício hospitalario de los cuales
las cepas de Escherichia coli ClpR identificadas como pertenecientes a la Clona 27
fueron aisladas.

La mayoría de las cepas fueron causantes de infecciones en vías urinarias y solo dos
de ellas fueron aisladas de otro tipo de muestra (Gráfica 11).

Origen de la Muestra deCepas de laClona 27

Gráfica 11. Número de cepas de Escherichia coli ClpR pertenecientes a la Clona 27
aisladas de cada una de las diferentes muestras obtenidas.

De la misma manera, 5 de las cepas fueron causantes de infecciones comunitarias,
solo una de las cepas provenientes de un urocultivo y la aislada de la secreción de
herida causaron infecciones nosocomiales (Gráfica 12).
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Tipo de Infección Causada por Cepas de la crene 21

Gráfica 12. Tipo de infección causada porcada cepa perteneciente a la Clona 27.

Ésta clona contó con un mínimo de 6 plásmidos que son iguales en las 7 cepas que la
constituyen y llegan hasta un total de 12 plásmidos.

Las Escheríchía coli ClpR pertenecientes a la clona 27 si mostraron diferencia en
cuanto a las susceptibilidades a algunos de los antibióticos probados (Tabla 23). Una
sola cepa resultó resistente a las Cefalosporinas de 38 Generación y a Aztreonam. La
misma cepa es la que tiene la mayor cantidad de plásmidos, por lo que, debido a éstos
es que se observa resistencia a un mayor número de antibióticos.

Tabla 23. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
27

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIB iÓTICO 27 RESISTENTES

Aminopenicilina Ampicilina 717
Cefalosporina de

Cefuroxime 51728 Generación
Cefalosporina de Cefotaxime 1/7

38 Generación Ceftazidime 117
Cefalosporina de

Cefepime 01748 Generación
Carbapenem lmioenem 017
Monobactam Aztreonam 117

13-Lactámico +
Tricarcilina -

Inhibidor de 13-
Ácido Clavulánico

517
Lactamasas

Estreptomicina 5/7

Aminoglicósido Gentamicina 517
Tobramicina 517
Amikacina 017

Tetraciclina Tetraciclina 5/7
Inhibidor de Trimetoprim - 517Folato Sulfametoxazol

Cioroñoxacíno 7/7

Fluoroquinolona Gatifloxacino 717
Levofloxacino 717

Ofloxacino 717
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5.6.5. CLONA 30:

Las 2 cepas pertenecientes a la denominada Clona 30 fueron aisladas en el mes de
enero de 2004 , pero ambas fueron aisladas de pacientes diferentes y en servicios
hospitalarios diferentes. La primera cepa se aisló en el servicio de Cirugía General de
Consulta externa , la cepa fue causante de una infecc ión comunitaria en vías urinarias .
La segunda cepa se aisló en Cirugía y Medicina Legal 14 dias mas tarde , de una
secreción de herida. Se determinó que esta infección fue adquirida en el hospital.

Los plásmidos encontrados en ambas cepas fueron los mismos (5 plásmidos en cada
cepa), por lo que, la diferencia de susceptibilidad a los diferentes antibióticos (Tabla
24), podría deberse a mutaciones de tipo puntual en los mismos plásmidos o bien en el
genoma de las bacterias que forman parte de ésta clona .

Tabla 24. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
30.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIBiÓTICO 30 RESISTENTES

Aminopenicilina Ampici lina 1/2
Cefalosporina de

Cefuroxime 2/228 Generación
Cefalosporina de Cefotax ime 1/2

38 Generación Ceftazidime 1/2
Cefalosporina de

Cefepime 0/2
48 Generación
Carbaoenem Imipenem 0/2
Monobactam Aztreonam 0/2

I3-Lactámico +
Tricarcilina -

Inhibidor de 13- Ácido Clavulánico
1/2

Lactamasas
Estreptomicina 2/2

Aminoglicósido Gentamicina 1/2
Tobramic ina 1/2
Amikacina 0/2

Tetraciclina Tetraciclina 2/2
Inhibidor de Trimetoprim -

1/2Folato Sulfametoxazol
Ciprofloxacino 2/2

Fluoroquinolona Gatifloxacino 2/2
Levofloxacino 2/2

OfIoxacino 2/2
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5.6.6. CLONA 32:

2 cepas de este estudio fueron agrupadas en esta Clona. Ambas cepas fueron
aisladas en el mes de enero de 2004, en el servicio de Consulta Externa . Aunque
fueron aisladas de diferentes pacientes, ambas estaban causando una infección en
vías urinarias y fueron adquiridas en la comunidad.

Aunque las dos cepas tuvieron el mismo número de plásmidos, los tamaños de unos de
los más pequeños diferían entre los de una cepa y la otra . Aquí se observaron también
diferencias de susceptibilidad entre una cepa y la otra, como puede observarse en las
Cefalosporlnas de 38 y 48 Generación, así como con el Aztreonam y la Tricarcilina 
Acido Clavulánico (Tabla 25).

Tabla 25. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
32.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIB iÓTICO 32 RESISTENTES

Aminopenicilina Ampicilina 2/2·
Cefalosporina de

Cefurox ime 2/2
~!3neración

Cefalosporina de Cefotaxime 1/2
38 Generación Ceftazidime 1/2

Cefalosporina de
Cefepime 1/2

48 Generación
Carbapenem Imipenem 0/2
Monobactam Aztreonam 1/2

p-Lactámico +
Tricarcilina -

Inhibidor de p-
Ácido Clavulánico

1/2
Lactamasas

Estreptomicina 2/2

Aminoglicósido Gentamicina 2/2
Tobramicina 2/2
Amikacina 0/2

Tetraciclina Tetraciclina 2/2
Inhibidor de Trimetoprim -

2/2Folato Sulfametoxazol
Ciprofloxacino 2/2

Fluoroquinolona Gatifloxacino 2/2
Levofloxacino 2/2

Ofloxacino 2/2
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5.6.7. CLONA 35:

En esta clona se agruparon a 2 cepas , una aislada en enero de 2004 y la otra en marzo
de 2004 . Ambas causaba infecc iones comunitarias , una de ellas fue aislada de semen
y la segunda de líquido peritoneal , así mismo, una fue aislada en el servicio de
Consulta Externa y la otra de Medicina Interna.

Una de las cepas incluidas en esta clona tuvo 7 plásmidos y la otra , contenía 2
plásm idos más . Aquí se observó diferencia de susceptibilidad a algunosantibíóticos,
como 3 de los aminoglicósidos probados (Tabla 26) , siendo la cepa resistente a éstos
antibióticos también la cepa resistente a la Ampicilina y a la Tricarcilina - Ác ido
Clavulánico.

Tabla 26. Resístencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
35.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIBiÓTICO 35 RESISTENTES

Aminopenicilina Amoicilina 1/2
Cefalosporina de

Cefuroxime 2/2
28 Generación

Cefalosporina de Cefotaxime OrL:
38 Generación Ceftazidime 0/2

Cefalosporina de
Cefepime 0/2

48 Generación
Carbapenem lmioenern 0/2
Monobactam Aztreonam 0/2

13-Lactámico +
Tricarcilina -

Inhibidor de 13- Ácido Clavulánico
1/2

Lactamasas
Estreotomicina 1/2

Amínoglicósido
Gentamicina 1/2
Tobramicina 1/2
Amikacina 0/2

Tetraciclina Tetraciclína 1/2
Inhibídor de Trimetoprim -

1/2
Folato Sulfametoxazol

Ciorofloxacino 2/2

Fluoroquinolona Gatifloxacino 2/2
Levofloxacino 2/2

Ofloxacino 2/2
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5.6.8. CLONA 36:

En enero de 2004 fue la primera vez que una cepa de esta clona fue aislada,
inicialmente en un paciente que adquirió una infección en el hospital debido a un
catéter que le fue colocado, la cepa fue aislada en el servicio de Infectología Adultos. 5
días mas tarde en el mismo mes, la misma clona fue aislada de una paciente con
infección en vías urinarias. La infección fue adquirida en la comunidad y la cepa fue
aislada en el servicio de Hematología Consulta Externa. La última cepa agrupada en
esta clona fue aíslada de la secreción de una pierna de un paciente. La infección fue
adquirida en la comunidad y aislada en el servicio de Consulta Externa del HCG en
febrero del mismo año.

Una de las cepas identificadas como pertenecientes a la Clona 36 tuvo 7 plásmidos,
pero no fue posible aislar los plásmidos de las otras dos cepas, ya que a la hora de
realizar el corrimiento electroforético se observaba que dichos plásmidos se
degradaban . Se observó gran variabilidad en cuanto al perfil de Susceptibilidad a
algunos antibióticos (Tabla 27). La cepa que aparece como resistente a las
Cefalosporinas de 38 y 48 Generación es la misma que 'presenta resistencia al
Monobactam probado ya la Tricarcilina-Ácido Clavulánico.

Tabla 27. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
36.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIBiÓTICO 36 RESISTENTES

Aminopenicil ina Ampicilina 2/3
Cefalosporina de

Cefuroxime 3/328 Generación
Cefalosporina de Cefotaxime 1/3

38 Generación Ceftazidime 1/3
Cefalosporina de

Cefepime 1/348 Generación
Carbaoenern Imipenem 0/3
Monobactam Aztreonam 1/3
~-Lactámico +

Tricarcilina -
Inhibidor de f3- Ácido Clavulánico 1/3
Lactamasas

Estreptomicina 3/3

Aminoglicósido Gentamicina 2/3
Tobramicina 3/3
Amikacina 0/3

Tetraciclina Tetraciclina 2/3
Inhibidor de Trimetoprim - 1/3Folato Sulfametoxazol

Cioroñoxacino 3/3 .

Fluoroquinolona Gatifloxacino 3/3
Levofloxacino 3/3

Ofloxacino 3/3
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5.6.9. CLONA 37:

La Clona 3 se presentó únicamente en enero de 2004 y fueron 3 cepas las aisladas y
colocadas en este grupo. La primera cepa se aisló de una secreción presentada en
una paciente en el servicio de Tórax y Cardiovascular y la infección fue adquirida en la
comunidad. Cuatro dias más tarde, se aisló otra cepa en el Servicio de Consulta
Externa, causante de una infección en vías urinarias adquirida en el HCG. La otra cepa
de Escherichia coli ClpR fue aislada de la secreción vaginal de una paciente en el
servicio de Ginecolog ía. Ésta cepa se encontró que estaba colonizando la vagina de
dicha paciente.

Como en la Clona 36, al aislar los plásmidos de dos de las cepas éstos se degradaban,
por lo cual no fue posible determinar cuántos plásmidos tenían éstas . La cepa de la
que se pudieron aislar los plásmidos tuvo 7 plásmidos de diferentes tamaños. Esas
tres cepas tuvieron diferencia en el perfil de resistencia a antibióticos únicamente con
dos de los aminoglicósidos (Tabla 28), como fueron a Gentamicina y Tobramicina ,
siendo la misma cepa susceptible a Gentamicina fue también susceptible a
Tobramicina.

Tabla 28. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
37.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIBiÓTICO 37 RESISTENTES

Aminopenicilina Amoici íina 3/3
Cefalósporina de

Cefuroxime 3/3
28 Generación

Cefalosporina de Cefotaxime 0/3
38 Generación Cettazidime 0/3

Cefalosporina de
Cefepíme 0/3

48 Generación
Carbapenem lmioenern 0/3
Monobactam Aztreonam 0/3

j3-Lactámico +
Tricarcilina -

Inhibidor de 13- Ácido Clavulánico
3/3

Lactamasas
Estreptomicina 3/3

Aminoglicósido Gentamicina 2/3
Tobramicina 2/3
Amikacina 0/3

Tetraciclina Tetrac iclina 3/3
Inhibidor de Trimetoprim -

3/3
Folato Sulfametoxazol

Ciprofloxacino 3/3

Fluoroquinolona Gatifloxacino 3/3
Levofloxacino 3/3

OfIoxacino 3/3
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5.6.10. CLONA 53:

Fueron 2 las cepas que se encontraron pertenecían a esta clona, ambas aisladas en
marzo de 2004 con solo un día de diferencia entre el aislamiento de una y otra . La
primera fue ais lada en el servicio de Nefrología del HCG de una secrec ión obtenida de
un paciente . No se determino si ésta infección fue de origen nosocomial o comunitaria.
De la orina de una paciente del servicio de Uroginecología fue aislada la segunda cepa
perteneciente a este clona. La infección fue adquirida dentro del HCG.

Las cepas agrupadas en esta clona tuvieron 10 plásmidos de diferente tamaño, aunque
solamente compartieron los dos plásmidos de mayor tamaño . Las diferencias
encontradas en el patrón de susceptibilidad a antib ióticos fue mínima (Tabla 29) . La
cepa que resultó resistente a la Cefalosporina de 28 Generación probada fue sensible a
Gentamicina.

Tabla 29. Resistencia de las cepas que se encuentran agrupadas dentro de la Clona
53.

TIPO DE
NOMBRE

NUMERO DE CEPAS DE LA CLONA
ANTIBiÓTICO 53 RESISTENTES

Aminopenicilina Amoicilina 2/2
Cefalosporina de

Cefuroxime 112
28 Generación

Cefalosporina de Cefotaxime 0/2
38 Generación Ceftazidime 0/2

Cefa lospo rina de
Cefepime 0/2

48 Generación
Carbaoenem Imioenem 0/2
Monobactam Aztreonam 0/2

/3-Lactámico +
Tricarcilina -

Inhibidor de /3- Ácido Clavulánico
2/2

Lactamasas
Estreotomicina 2/2

Aminoglicósido Gentamicina 1/2
Tobramicina 2/2
Amikacina 0/2

Tetraciclina Tetraciclina 2/2
Inhibidor de Trimetoprim -

2/2Folato Sulfametoxazol
Cínroñoxactno 212

Fluoroquinolona Gatifloxacino 2/2
Levofloxacino 2/2

OfIoxacino 2/2
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6. ANÁLISIS DE RESULTADOS:

6.1. RESISTENCIA A LAS CUATRO FLUOROQUINOLONAS PROBADAS:

Algo importante que se observó en este estudio es el hecho de que 104 de las
cepas incluidas en el estudio que fueron resistentes a ciprofloxacino fueron
también resistentes o con valores intermedios a otras f1uoroquinolonas
levofloxacino, ofloxacino y gatifloxacino. Solamente una cepa Clp Rmostró ser
sensible a una f1uoroquinolona de 38 generación, como fue gatifloxacino pero
esta misma cepa se colocó como intermedio con las otras dos f1uoroquinolonas
empleadas. Esto da una idea de los posibles mecanismos de resistencia, a
este grupo de antibióticos, con los cuales cuentan las cepas de este estudio. Al
tener diferente afinidad cada una de dichas fluoroquinolonas por los blancos de
éstos antibióticos (33, 41, 61), se cree menos probable que éstas cepas tengan
una mutación en la Girasa A (91, 101) Y mas bien estén involucradas
mutaciones en ciertos genes reguladores de la expresión de bombas de flujo
(52), las propias bombas de flujo (58, 59, 74) o bien algunas porinas (33, 91),
sin embargo, esto es algo que debe elucidarse con estudios posteriores.

6.2. Escherichia coli MULTI RESISTENTE A ANTIBiÓTICOS (MAR o MDR):

La resistencia a varios agentes antimicrobianos no relacionados
estructuralmente, como son las tetraciclinas, aminoglicósidos, cefalospor inas,
fluoroquinolonas y monobactámicos es un fenotipo caracterist ico de los
microorganismos denominados multi resistentes a antibióticos (2, 27, 37, 68,
75, 76, 79, 81). La detección de esta característica en las cepas analizadas es
algo que resulta de gran importancia debido al serio problema que esto implica
en el tratamiento de infecciones bacterianas (100).

El observar este fenotipo apoyaría la hipótesis que se plantea al hacer
responsable a la sobreexpresión de las bombas de flujo, como es AcrAB, de la
resistencia a las f1uoroquinolonas, ya que se sabe que dicha bomba juega un
papel importante en la multi resistencia a antibióticos por mutaciones en
reguladores de este grupo de genes (27, 37, 58, 64, 68, 69, 89, 100), sin
embargo, esto debe comprobarse posteriormente.

6.3. TÉCNICAS DE DIFERENCIACiÓN CLONAL:

Al realizar la diferenciación clonal de las cepas de Escherichia coli ClpR por
PFGE se tuvieron problemas con 19 de dichas cepas, ya que en los geles
aparecía únicamente un barrido, posiblemente debido a las endonucleasas
presentes en éstas, que digerían el ADN de la bacteria durante el mismo
procedimiento para la realización de ésta técnica, sin permitir entonces
observar los cortes realizados posteriormente por la enzima Xbal. A pesar de
que la técnica de electroforesis por campos pulsados es considerada como
estándar de oro (8, 16,23,42,60, 84, 98), también debemos considerar que es
una técnica que se lleva mucho tiempo y que debido a su complejidad, solo
puede manejarse un bajo número de muestras cada vez que éste se lleva a
cabo; además de que se necesita equipo especializado para los corrimientos
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de los geles y por lo tanto es complicado que se lleve a cabo en cualquier
laboratorio siendo, por la misma razón, un procedimiento caro. Por estas
razones, fue necesario buscar otra alternativa para establecer la huella digital
genómica de estas cepas. Así mismo en la actualidad en epidemiología
molecular el análisis de genotipificación debe realizarse con al menos dos
técnicas diferentes.

El método empleado (RAPO) es considerado como una buena opción, por
contar con el equipo necesario para realizar esta técnica en el laboratorio de
Infectología y Microbiología Clínica de la unidad de Medicina Experimental en
el que se realizó el estudio, porque la inversión de tiempo necesaria para llevar
a cabo dicha técnica es mucho menor que el necesario para la elaboración de
la técnica de PFGE y la cantidad de muestras que es posible manejar es
también mucho mayor que las de la electroforesis por campos pulsados, por lo
cual, la técnica de RAPO resulta ser mucho mas económica que la de PFGE;
sin embargo, según los resultados obtenídos de las tres diferentes condiciones
estandarizadas para este trabajo, una sola técnica de RAPO no es suficiente
para obtener un buen poder de discriminación. Mediante la aplicación de las
tres condiciones de RAPO fue posible realizar una diferenciación clonal similar
a la obtenida por campos pulsados. Como se ha descrito en la literatura esta
técnica puede ser de utilidad pero es menos sensible y sobre todo específica
de PFGE.

La técnica de electroforesis en gel por campos pulsados parece tener una
desventaja al no permitir el análisis de algunas cepas debido a la degradación
repetitiva del ADN bacteriano. Estos problemas no son mencionados en la
bibliografía, que dice que la técnica de PFGE tiene la propiedad de tipificar a
todas las cepas al igual que RAPO (86, 87). En nuestro estudio la técnica de
electroforesis por campos pulsados tuvo un poder de tipificación menor al
obtenido por RAPO ya que con este último todas las cepas pudieron ser
tipificadas, sin embargo fue evídente que en las cepas que si fueron tipificadas
por PFGE la reproducibílidad de los resultados es mayor que con RAPO. Este
problema se ha reportado previamente en la literatura (23, 86). Por este
motivo, fue necesario introducir un control de reproducibilidad y un control
negativo cada vez que se realizó una corrida. En este caso, no se observaron
este tipo de problemas, pero una sola condición de trabajo con esta técnica no
es suficiente para poder realizar una buena diferenciación clonal. Debido a
esto y lo previamente reportado por Kostyal el. al., McLellan et. al., Struelens
el. al., Tenover el. al. y Yu el. al., (42, 60, 84, 87, 98) la técnica de
electroforesis por campos pulsados sigue siendo la mejor técníca de
diferenciación genética de cepas de Escherichia coli.

6.4. PREVALENCIA CLONAL:

La determinación de 59 diferentes clonas nos permite definir que el incremento
de cepas de Escherichia coli resistentes a FQ"s no se debe a diseminación
clonal cruzada sino parece ser un problema de infecciones endógenas.

Las 59 clonas identificadas no parecen estar relacionadas especificamente con
el tipo de muestra, ya que en un mismo tipo de muestra (como puede ser orina)
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se aislaron cepas pertenecientes a diferentes clonas. Solamente en el caso de
las muestras de úlcera sacra se tiene la misma clona 2, pero esta clona se
pudo observar en otras muestras como secreción de herida, liquido pleural,
biliar, ascítico, peritoneal, sangre, secreción de herida, otro tipo de secreciones
y orina. Por lo que podemos decir que esta clona no infecta sitios específicos
en el organismo.

Al encontrarse cepas de la misma clona en diferentes servicros, causando
infecciones nosocomiales exclusivamente, como se observa de manera
importante en la clona 10, índica el paso de esta clona de un servicio a otro por
diseminación cruzada, sin embargo la presencia de este fenómeno es muy
bajo.

En el caso de la clona 2, que también se encuentra ampliamente distribuida en
varios servicios hospitalarios, debido a su identificación como causante de
infecciones tanto nosocomiales como comunitarias, se puede decir que la
persistencia de la misma dentro del HCG no es debida a diseminación cruzada,
sino a que está ampliamente distribuida en la comunidad. Esta caracterist ica la
hace sumamente importante ya que si dicha clona forma parte de la flora
normal en las personas que habitan en Guadalajara, el uso de
fluoroquinolonas, tetraciclinas, algunos aminoglicósidos, monobactámicos y
cefalosporinas de 23 y 33 generación como tratamiento contra infecciones
causadas por esta clona u otros microorganismos, podría estar seleccionándola
y posiblemente favoreciendo su diseminación en la comunidad y la probabilidad
de que sea la causante de nuevas infecciones, haciendo cada vez mas
complicado el tratamiento de las mismas.
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7. CONCLUSIONES

1. La prevalencia de las Escherichia coli ClpR seleccionadas para este
estudio provienen en su mayoría de infecciones en vías urinarias y de
origen nosocomial.

2. Existe resistencia cruzada de 104 E.coli ClpR analizadas a otras tres FO's
incluyendo aquellas conocidas como más estables.

3. La cepa que fue descrita como sensible a gatifloxacino fue catalogada
como intermedio para las otras dos f1uoroquinolonas empleadas.

4. Las cepas analizadas presentan gran resistencia a otros grupos de
antibióticos , entre los que destacan las cefalosporinas, tetraciclinas y los
aminoglucósidos, por lo que caen dentro del grupo de microorganismos
MOR.

5. Todas las cepas ClpR fueron sensibles al Carbapenem probado .

6. Existió una buena correlación para definición de clonas entre la técnica de
PFGE y RAPO.

7. La técnica de PFGE mostró tener mayor poder de discrim inación que la
Amplificación Aleatoria de AON.

8. La capacidad de tipificación de la técnica de RAPO resultó ser mayor que
para la electroforesis en gel por campos pulsados.

9. La determinación de 59 diferentes clonas nos permite definir que el
incremento de Escherichia coli resistentes a FO's no se debe a
diseminación clonal cruzada sino parece ser un problema de infecc iones
endógenas.

10.La clona 2 parece estar presente ampliamente en la comunidad.

11.El análisis de plásmidos de algunas de estas clonas demuestra de 1 a 19
diferentes plásmidos y todas ellas comparten uno de aproximadamente
54Kb .

12.Se muestra claramente que el problema de resistencia a este grupo de
antibióticos ya no es exclusivo de los hospitales, sino también de la
comunidad, en la cual va aumentando cada vez más la cantidad de cepas
resistentes.
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APÉNDICE I

Soluciones y Reactivos

CALDO LB :

Para cada litro de agua tridest ilada se agregaron :

10g de Cloruro de Sodio de Sigma
10g de Bacto Triptona de Difco
5g de Extracto de Levadura de Difco

Una vez disueltos los componentes de este medio, se esterilizaron por
autoclave.

Soluciones Empleadas Para la Técnica de Electroforesis por Campos Pulsados

BUFFER PI V:

Tris 1M, Cloruro de Sodio 1M, pH 7.6

Para 20 mL de este buffer, se pesaron 2.4228 g de Tris de Invitrogen Life
Technolog ies y 1.1688 g de Cloruro de Sodio de Sigma. Ambos componentes
se colocaron en un tubo de plástico de tapa de rosca y se agregaron 18 mL de
agua desionizada. Una vez que se disolv ieron los componentes, se ajustó el pH
a 7.6 con ácido clorh ídrico concentrado, usando un equipo medidor de pH,
corriente y temperatura (pH/mV¡OC meter) de OAKTON . Se completó el
volumen a 20 mL con agua desionizada.

BUFFER TE 1x

Tris 5 mM, Na2EDTA 5 mM, Fenilmetilsulfonilfluorido 1mM, pH 7.5

Para cada litro de TE 1X, se pesaron 0.6057 g de Tris de Invitrogen Life
Techno logies, 1.8610 g de Na2EDTA de Sigma y 0.1742 g de
Fenilmetilsulfonilfluorido de Sigma. Se colocaron estos componentes en un
matraz de 1 L Y se agregó 800 mL de agua tridestilada . Con la ayuda de un
agitador magnético con placa de calentam iento (Hot plate Stirrer, de LAB
TECH), se disolvieron éstos componentes para después de dejar enfriar y
ajustar el pH a 7.5 con ácido clorhídrico concentrado, usando un equipo
medidor de pH, corriente y temperatura (pH/mV¡OC meter) de OAKTON . La
solución se colocó en un matraz volumétrico de 1 L Yse llevó al aforo con agua
tridestilada y se guardó en un frasco de vidrio con tapón de rosca.

BUFFER TE O.5x

Para cada litro de éste buffer, se tomaron 500 mL del buffer TE 1X previamente
preparado, se colocaron en un frasco de vidrio con tapón de rosca y se llevó a
1 L con 500 mL de agua tridest ilada.
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AGAROSA DE BAJO PUNTO DE FUSIÓN PARA LA FORMACIÓN DE LOS
BLOQUES

Para 50 mL de esta agarosa, se pesaron 0.50 g de agarosa Sea Kem Gold y se
colocaron en un frasco de vidrio con tapón de rosca. Se adicionaron 47.0 mL
de Buffer TE 1X y se mezcló gentilmente para dispersar la agarosa. Se
introdujo en el horno de microondas agitando gentilmente después de cada 10
s., hasta disolver la agarosa completamente. El frasco se colocó en un baño
maría a 50°C por 5 min y se adicionaron 2.5 mL de una solución de Dodecil
Sulfato de Sodio de Sigma (SDS) al 20%, se mezcló y colocó la tapa al frasco
para guardarlo para su uso. Cada vez que se usaba debía ser fundida
nuevamente la agarosa mediante la ayuda del horno de microondas .

BUFFER DE LISIS:

Tris 1M, Cloruro de Sodio 1M, Na2EDTA 100Mm, Brij 58 al 0.5%, Ácido
Desoxicólico al 0.2%, Lauril Sulfato de Sodio al 0.5% y Ribonucleasa A a 50
¡.tg/mL pH 7.6

Para 20 mL de este buffer, se pesaron 2A228 g de Tris de Invitrogen Life
Technologies y 1.1688 g de Cloruro de Sodio de Sigma, 0.7444 g de Na2EDTA
de Sigma, 0.1g de Brij 58 de Sigma, 0.04 g de Ácido Desoxicólico de Sigma,
0.1 g de Lauril Sulfato de Sodio, de Sigma y 0.001g de Ribonucleasa A de
Sigma. El Tris, Cloruro de Sodio y el EDTA se colocaron en un tubo de plástico
de tapa de rosca y se disolvieron en 18 mL de agua desionizada .
Posteriormente se agregaron los detergentes y ag itando suavemente se
disolvieron . El pH se ajustó a 7.6 con ácido clorhídrico concentrado, usando un
equipo medidor de pH, corriente y temperatura (pH/mVrC meter) de OAKTON.
Se completó el volumen a 20 mL con agua desionizada y se agregó la
Ribonucleasa A, agitando suavemente hasta disolver completamente.

BUFFER ESP:

Na2EDTA OAM, Lauril Sulfato de Sodio al 0.1%, Proteinasa K 0.5 mg/mL, pH 9
- 9.5

Para 20 mL de este buffer, se pesaron 2.9776 g de Na2EDTA de Sigma, 0.02g
de Lauril sulfato de sodio de Sigma y 0.01 g de Proteinasa K de Roche. A 17
mL de agua desionizada colocados en un tubo de plástico con rosca, se le
añadieron alrededor de 2 hojuelas de Hidróxido de Sodio . Una vez disuelto
éste, se agregó el EDTA y se agitó hasta disolver completamente . El Lauril
Sulfato de Sodio se añadió y con movimientos suaves se agitó para disolverlo.
El pH se ajustó a de 9 - 9.5 con pedazos de hojuelas de Hidróxido de Sodio,
usando un equipo medidor de pH, corriente y temperatura (pH/mV/oC meter) de
OAKTON. Se completó el volumen a 20 mL con agua desionizada y se agregó
la Proteinasa K, agitando suavemente hasta disolver completamente.
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BUFFER rBE 10x (Para PFGE. RAPO v Plásmidos)

Tris 0.89M, Na2EDTA 0.25M, Ácido Bórico 0.89M, pH 8.3

Para cada litro de Buffer TBE 10X, se pesaron 108.0 g de Tris de Invitrogen
Life Technologies, 9.3 g de Na2EDTA y 55.0 g de Ácido Bórico de Sigma. Se
disolvieron en 750 mL de agua tridestilada en un matraz mediante la ayuda de
un agitador magnético con placa de calentamiento (Hot plate Stirrer , de LAB
TECH). Después de dejar enfriar se corroboró que el pH fuera de 8.3, usando
un equipo medidor de pH, corriente y temperatura (pH/mV¡OC meter) de
OAKTON. La solución se pasó a un matraz volumétrico de 1 L para llevarla al
aforo con agua tridestilada. Ésta última se colocó en un frasco de vidrio con
tapón de rosca para someterlo a esterilización por autoclave.

BUFFER TBE 1X

Para cada litro de éste buffer, se tomaron 100 mL del buffer TBE 10X
previamente preparado, se colocaron en un frasco de vidrio con tapón de rosca
y se llevó a 1 Lean 900 mL de agua tridestilada.

BUFFER rBE O.5X

Para cada litro de éste buffer, se tomaron 50 mL del buffer TBE 10X
previamente preparado, se colocaron en un frasco de vidrio con tapón de rosca
y se llevó a 1 Lean 950 mL de agua tridestilada. '

SOLUCIÓN I PARA EXTRACCIÓN DE PLÁSMIDOS

Para 10 mL de ésta solución, se agregaron 1mL de glucosa de Sigma 0.5M,
1mL de EDTA de Sigma 0.1M Y 2.5 mL de Tris de Invitrogen Life Technologies
0.1M pH 8.0, llevando al aforo con agua destilada.

SOLUCIÓN /1 PARA EXTRACCIÓN DE PLÁSMIDOS

Cada 10 mL de solución 11, contenían 2mL de NaOH de Sigma 1N preparada
en plástico y 1mL de SOS de Sigma al 10%. Se llevó al aforo con agua
destilada.

SOLUCIÓN 111 PARA EXTRACCIÓN DE PLÁSMIDOS

Para preparar 50 mL de ésta solución, se pesaron 82.03 g de Acetato de sodio
de Sigma, para tener una concentración final 3.0 M Y se llevó a pH 4.8 usando
ácido clorhídrico concentrado. El pH se midió usando un equipo medidor de pH,
corriente y temperatura (pH/mV¡OC meter) de OAKTON.

BROMURO DE ETlDJO PARA TlNC/ÓN DE GELES

Para cada litro de ésta solución, se agregaron 5 gotas de la solución de
Bromuro de Etidio de BIO-RAD de una concentración de 10 mg/mL.
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RNasa 200 yqImL PARA EXTRACCIÓN DE PLÁSMIDOS

Se pesaron 50 mg de Ribonucleasa A de Sigma y se disolvieron en 5 mL de
una solución de Tris de Invitrogen Life Technologies 10 mM pH 7.5 Y NaCI de
Sigma 15 mM. Se sometieron a 98°C en un Thermomixer de EPPENDORF por
15 min y se dejaron enfriar a temperatura ambiente. La solución obtenida tiene
una concentración final de 10 mg/mL de RNasa A. De ésta, se tomaron 0.5 mL
para colocarlos en 24.5 mL de agua destilada y tener así una concentración
final de 200 ¡.t.g/mL. La solución final fue colocada en tubos Eppendort de 1.5
mL y almacenada a -20°C en un refrigerador Nieto Modelo CVC15 hasta su
uso.

BUFFER DE CORRIMIENTO 10X (para RAPO v Plásmidos)

Cada 10 mL de éste buffer contienen 25 mg de Azul de Bromofenol de Sigma,
25 mg de Cianol Xyleno FF de Sigma y 2.0 g de Glicerol. Se llevó al aforo con
agua destilada. El volumen de buffer empleado para correr cada muestra fue el
necesario para lograr una concentración 1X final del mismo.

90



APÉNDICE 11

APÉNDICE 11

Datos Generales de las 105 Cepas Analizadas:

No.
NOMBRE DE EDAD DE ORIGEN DE

FECHA DE
SERVICIO TIPO DE

VME REF.
PACIENTE PACIENTE LA MUESTRA

AISLAMIENTO
HOSPITALARIO INFECCiÓN

GUAD (dd-mm-año)

029.Q2 12490N Marco Rangel Cruz 15 años Urocultivo 08/10/2001 Infecto Pediatría Nosocomial

030.Q2 13149N
Alberto Mercado

55 años Liquido ascítico 22/0212002 Gastroenterologí a Nosocomial @
Carrillo

031.Q2 13158N
Sergio Díaz

2 años
Secreción de

25/02/2002 UCIP Nosocomial
Plascencía oído

032.Q2 14134N Francisco Anton ío
1 año Urocu ñivo 01/06/2002 Infecto Ped iatría Nosocomial

Robles Camarena

033-02 14144N
Martín Jiménez

26 años Urocultivo 03/0612002
Consulta Externa

Nosocomial
Torres Urolo ía

034.Q2 14173N Guadalupe Macías
23 años Úlcera Sacra 29/05/2002 Neurocirugía Nosocomial

Ve a

035-0 2 14177N
Ofel ia Zepeda

64 años Urocultivo 02/06/2002 Infecto Adultos Comuni1aria
Castellanos

036 -02 14179N
María Guadalupe

42 años Urocuítivo 10/0612002 Infecto Adultos Nosocomial
Arrendón

037.Q2 14205N
Candelaria Celis

37 años Sangre 07/06/2002 Cirugía General Nosocomial
Curiel

038-02 14268N
Baudelio Huerta

55 años
Secrecíón de 17/0612002 Nefrología Nosocomial

Flors herida de pierna

039.Q2 14339N Josefina Rodríguez
79 años Sangre 02/07/2002 Gastroenterolog ía Nosocomial

larate

04Q.()2 14389N
Teresa Manríquez

68 años Sa ngre 02/07/200 2
Tórax y

Nosocomial @
Torres Card iovascular

041 .Q2 14415N Marco Antonio Núñez I 23 años Uroc uítivo 25/0712002 Infect o Adu ltos Nosocomial @
Barajas

043.Q2 14561N Alicia Ramírez
72 años Uro cult ivo 05/08/2002 Medícína Interna Comuni1aria

Carmona

045-0 2 14630N
José Guadalupe

85 años Urocuh ivo 27/08/2002 Cirugía General Nosocomial
Ramírez Rodrí uez

047 -02 14911N Petra Toscano
71 años

Secreción de
06/10/2002 UCI Comuni1aria

Quezada herida

Roberto González
Secreción de

048 -02 15115N
Escobar

35 años herída 06/11/2002 Infecto Adultos Nosocomial
uirúr ica

05Q.()2 15319N 65 años
Herida

09/1212002
Tórax y

Nosocomial
uirúr ica Cardiovascular

05 1.Q2 15320N 28 años Sangre 03/1212002 Gastroenterología Nosocomial

052.Q2 15322N María Ríos Ponce 65 años Urocutivo 16/1212002 Cirug ía General Nosocomíal

053.Q2 15483N
María Guadalupe

1 año Urocuñivo 29/0112003 Medicina
Nosocomial

Torres Hernández Ped iátrica

054.Q2 15484N Carmen Luna
51 años Drene bilis 27/0112003 UC I Nosocomial

Carrera

055-02 15505N Paulina Burgos
5 meses Urocuítivo 04/0212003 Infecto Pediatría Nosocomial

Castro

Edelmira Garcia Secreción de
058-02 15904N

Guzmán 65 años herída en 14/0212003 Círugla General Nosocomial
abdomen
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UME
No .

REF.
GUAD

NOMBRE DE
PACIENTE

EDAD DE
PACIENTE

FECHA DE
ORIGEN DE AISLAMIENT O

LA MUESTRA (dd-mm-año)

SERVICIO TIPO DE
HOSPITALARIO INFECCiÓ N

059-02 16042N Gabri~ 1 Mateo 38 años Secreción de 03/03/2003 Tórax y Comunitar ia

= = :+::=0:::::1

061-02 16139N Tranquilino Nogal 90 - Secreci ón de 24/03/2003 Urología Nosocomial
Escobedo anos henda

062-02 16159N Jorge Luis Aguayo
Hemández

1 año Urocult ivo 28103/2003 Infecto Pediatría Nosocomial

063-02 16182N
Martha Ceja
Hemández

52 años Urocultivo 14/04/2003 Infecto Adultos Nosocomial

064-02 16185N Félix Amado Calderos
AguiJar

35 años Urocultivo 21104/2003 Unidad HIV Nosocom ial

065-02 16192N Julio César Mercado
Núñez 16 años

Secreción de
her ida

quir úroica
31/03/2003

Cirugia Medicina
Legal

Nosocom ial

. ·02 N
. .... .. . ,.. .

.,,secreción de .
.. • .: herída l .'0,,/0-41/2003 .
. QuirúrQiea . . . ..•

Cirugla General : : . 1" • '
. . . ..•. •. l' , ' ·

068-02 16228N Arturo Sánchez
Romero

56 años Urocult ivo 09/04/2003 Gastroenterologia Nosocomial @

48 años

¡

.
Nosocom ial

Nosocomíal

NosocomíalDermatología

Cirugía General

Ortopedia y
Traumato logía

."' -~Iruqla

14/04/2003

27/04/2003

23/06/2003Secreción de
olúteo

.: ...•• "':auú-Urqica'
Secrec ión de

her ida
quirúrg ica

49 años

41 años

Guillermo Ortega
Guerra

José Luis AguiJar
Ortiz

Jorge Enrique Arreola
Estrada

069-02 16231N

074-02 16474N

071-02 16269N

076-02 16497N Aurelia Camarena
Navarro 43 años Catéter central 30/0612003 Neurologia Nosocom ial

078-02 16618N María Asunción
Gómez Garcia

89 años Urocultivo 05/0812003 Infecto Adultos Nosocomíal

079-02 16621N Pedro Cisnero
Briones 32 años

Secrec ión de
úlcera sacra

07/0812003 Unídad HIV Nosocom ial

081-02 16641N Albino Pérez Saldaña

082-02 16671N Magdalena López
Santa Cruz

42 años

59 años

Secreción

Urocult ivo

14/07/2003

30107/2003

Cirugía Medicina
Legal

Uroginecologí a

Nosocomial

Nosocomial

083-02 16744N Francisco Gómez
Gómez 72 años

Secreción de
herida

ouirúroica
23/08/2003 UCI Nosocomial

084-02 16745N Javier Ramírez
Aieqría 26 años Líquido pleural 22/0812003 UCI Nosocomial

085-02 16754N María Victoria
Gutiérrez Rodríguez 77 años Urocultivo 23/0812003 Hematolog ía Nosocomial

086-02 16976N Pedro Sánchez
Enríquez 19 años Líquido pleural 04/10/2003 UCI Nosocomial

087-02 17077N Mícaela Escamilla
Veloz 62 años Urocultivo 29/09/2003 Gastroenterologia Nosocomíal

088-02 17079N Aurora Monroy
Salinas 52 años Urocult ivo 09/09/2003 Uroginecologi a Comunrtaría
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No.
NOMBRE DE EDAD DE ORIGEN DE LA

FECHA DE
SERVICIO TIPO DE

UME REF.
PACIENTE PACIENTE MUESTRA

AISLAMIENTO
HOSPITAlARIO INFECCiÓN

GUAD (dd-mm-año)
089-02 17080N Lucía Caballero Salto 58 años Urocultivo 30/09/2003 Gastroenterología Comunitaria

137-02 17366N Juán Manuel Navarro 26 años
Liquido 14/01/2004

Consulta Externa
Comunitaria

Peritoneal HIV

138-02 17367N Tomás Topete Peña 42 años Liquido 13/01/2004 Gaslroenterologia Comunitaria
Peritoneal

139-02 17382N Gabriel Torres Torres 63 años Secreción de 21/01/2004
Cirugía Medicína

Nosocom ial
herida Leoal

140-02 17406N Ana Maria Salazar
53 años Urocult ivo 06/01/2004

Cirugia General
Comunitaría

Alcalá Cons . Ext.

141-02 17407N Gloria Espinoza 42 años Urocultivo 06/01/2004 Consulta Externa Comunitaria
Ramírez

142-02 17414N Teresa Linueta
38 años Urocult ivo 08/01/2004 Consulta Externa Comunitaria

Orozco

143-02 17415N Víctor Hugo Medína
19 años Urocultivo 08/01/2004 Consulta Externa Comunitaria

Jasso

145-02 17441N Irene Clemente
28 años Urocult ivo 26101/2004

Hemato Cons. Comunitaria
Margarita Ext.

146-02 17445N Francisco González 42 años Urocultivo 29/01/2004 Uro. Cons . Ext . Comunitaria

147-02 17479N Maria del Refugio
80 años

Secrecíón de
0210212004 Consulta Externa Comunitaria

Zamudio Torre s eterna

148-02 17505N Hortensia del Rosar io 32 años Urocultivo 07/01/2004
Cirug ía General Comunitaría

Cons. Ext.
149-02 17506N María Campos Pérez 75 años Urocult ivo 14/01/2004 Ginecología Nosocomia l

150-02 17508N alivia Ochoa de la
30 años Urocultivo 15/01/2004 Uro . Cons . Ext . Comunitaria

Cruz

151-02 17509N Antonio Rojas 35 años Semen 19/01/2004 Uro. Cons . Ext . Comunitaria
Hernández

152-02 17510N Juana Pérez Torres 26 años Catéter 21/01/2004 Infecto Adultos Nosocom ial

153-02 17511N Socorro Delgad illo
28 años Urocultívo 22101/2004

Transplante C. Comunitaría
Saucedo Ext.

154-02 17512N María Dolores Avila
53 años Secreción 22101/2004

Torax y Comunitaria
Chávez Cardiovascular

155-02 17513N Roberto Andrade
76 años Urocultívo 26/01/2004 Consulta Externa Nosocom ial

Limón

156-02 17514N Maria de Jesús
45 años Urocult ivo 28/01/2004 Cons . Ext . Gastro ComunitariaRomero Cabrera

157-02 17515N Norma Hemández 25 años Secrec ión 29/01/2004 Ginecología Comun itaria
Hemández Vaginal

158-02 17516N José Ascencío
26 años Urocultivo 29/01/2004 Neurocirugía Comunitaria

Martínez
159-02 17517N Lidia Navarro Bulgara 80 años Urocultivo 0210212004 Infecto Adultos Nosocomía l

160-02 17518N Reyes Ramírez
44 años Urocultivo 09/0212004 Infecto Adultos NosocomialJiménez

298-02 17563N José Covarrubías
73 años Urocultivo 19/0212004 Infecto Adultos ComunitariaFlores

299-02 17568N Ma. De la Cruz
33 años Urocultivo 19/0212004 Infecto Adultos ComunitariaRamirez López

300-02 17571N Jorge Ávila Gómez 50 años Expectoración 27/0212004 Unidad HIV Comunitaria

301-02 17572N Telesforo Núñez
61 años Secrec ión de

26/0212004 Infecto Adultos Nosocom ial
Reves Herida

302-02 17585N L. Pérez Plascencia Urocultivo 06/0212004 Urologla N.D.

303-02 17586N Diego Amaurí Galindo
9 meses Urocultivo 09/0212004 Infecto Pediatria Comunitaria

Gutiérrez
304-02 17591N P.N.Serrano Urocultivo 11/0212004 Ginecología N. D.

305-02 17595N Porfiria Ibarra
63 años Urocultivo 15/0212004 Gaslroenterologia Nosocomial

Castañeda

306-02 17598N Ma. Del Refugio
56 años Urocult ivo 09/0212004 Ginecolog ia Comunitaria

González
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N o .
NOM B R E DE ED A D DE O RI GEN DE

FECHA DE
SERVIC IO TIPO D E

UME REF.
PACIENTE PAC IE NTE LA MUESTR A

AISLAMIENTO
HOSPITALARIO IN F ECCiÓN

GUAD (dd-mm-año)

307-02 17600N
Ana Mar ia Di az

73 años Urocult ivo
Torax y

Com unrtaria :g,
L ópez 16/0 2/2004 Cardiovascular

308-02 176 13N Teresa Vaca Alcazar 68 años Urocultivo 23/02/2 004 Oncolog ía Com unrtaria

309-02 17635N
Rosa Elvira González

48 años
Secr eción UCIIMed. Legal Nosocomial I

Gutiérrez Abdominal 28/02/2 004
"e '

i

310-02 17639N Gregario Vázquez
63 años

Líquido
Medicina Interna Comunrtaria I

RodríQuez Perrtonea l 02/0 3/2004 ,
31 1-02 1764 2N Domi tilo Rosales

75 años Urocultivo Onco logia Nosoc omia l ¡Garcia 08/03/200 4
312-02 17683N Omar Tellez Bañuelos 28 años SecoBiopsia 22/04/2 004 Infecto Adultos Comunrtaria ¡
313-02 17688N Dan iel López León 33 años Pus 02/0 3/2004 Infeclo Adu ltos Com unitaria :
316-02 17701N Guadalupe Madrigal

58 años Urocultivo Unidad HIV Com unitaria
Flores 29/03/2004

317 -02 17705N Alberto Arias Méndez 64 años Expect oración 11/04/2004 Infeclo Adultos Nosocomi al

Isabel Lucero Garc ia Secreción de
Cons. Ex!. I

J316-02 17718N
Reyes

18 años
Herida

Ortopedia y Co mun itaria
27/02/2004 Trauma

319-09 17725N
Rosa M. López

30 años Urocultivo
Con s. Ext.

Comunrtaria iCorona 02/03/2004 Empleados

320-0 2 17733N Ma. Socorro
12 años Urocu ltivo Transp lanles Comunitaria IDelgadillo Sauceda 09/0 3/2004

322- 02 17750N Díana Luz Lóp ez
52 años LíqLido bil iar Transpl antes Com unrtaria ¡

Arreola 10/03/2 004

323-02 17762N Miguel Vale nzue la
80 años Urocultivo

Cons . Ext ,
Comunrtaria lLozano 16/03/2004 Urolooi a

324- 02 17777N M. Rente ría Vázq uez Secreción 22/03/2004 Nefrología :--

325-02 17785N Ma. De la Luz
62 años Urocultivo Uro ginecologia Nosocomial IRamírez Flores 23/03/2004

326-02 17786N Quirino Cruz Franc o 46 años Urocultivo 28/03/2004 Gastro enterolog ía Comunrtaria

327-02 17787N Ma . Elena Blanco
53 años Urocultivo Uroginecología Com unrtaria iFlores 29/03/2004

328-02 17795N Anton io Trujillo
64 años Secr eción

Ortop edia y
Com unrtaria !

Dom lnouez 30/03/2004 Traumatologia i

329-02 17798N Humberto Canales
63 años Ginecologia Nosocomial

I

Siordia
Urocultivo

31/0 3/2004 i
Glor ia Gr ível I

330-02 17799N 48 años Líquido biliar Transplantes Nosocom ial I
Monclada 02/04/200 4 I

N. D.: No Determinada

0 : Defunción
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Susceptibilidad de las 105 Cepas Analizadas a los 18 Diferentes
Antibióticos Probados:

UME AMpa AMKa ATMa CAZa Clpa CTXa CXMa FEpa GATa I
I

029-02 6 (R»46 21 (S) 3.7 30 (S)< 1.7 25 (S) 2.7 7 (R» 19 30 (S) 0.60 18 (1» 8.0 32 (S)<0.59 11 (R) 4.9

030-02 7 (R»46 20 (S) 5.1 18 (1)18 13 (R) 41 9 (R» 19 16 (1) 19 12 (R» 8.0 27 (S) 1.5 14 (R) 2.7

031-02 6 (R»46 21 (S) 3.7 19 (1 ) 15 14 (R) 33 8 (R» 19 16 (1)19 11 (R» 8.0 28 (S) 12 12 (R) 4.0 I

032-02 7 (R»46 12(R)61 7 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 10 (R) 84 7 (R» 8.0 15 (1) 18 7 (R» 6.0

033-02 7 (R»46 6 (R» 155 7 (R» 58 11 (R)64 I 6 (R» 19 15 (1 ) 24 8 (R» 8.0 19 (S) 8.0 6 (R» 6.0

034-02 6 (R»46 19 (S) 6.9 19 (1) 15 16 (1) 21 7 (R» 19 20 (1 ) 7.1 14 (R» 8.0 28 (S) 12 9 (R» 6.0 !
f------'--'---- -

035-02 7 (R»46 22 (S) 2.7 22 (S) 8.0 12(R)51 7 (R» 19 17 (1) 15 11 (R» 8.0 28 (S) 1.2 6 (R» 6.0 '

036-02 7 (R»46 22 (S) 2.7 25 (S) 4.5 17 (1) 17 12 (R» 19 16 (1)19 11 (R»8.0 30 (S) 0.81 15 (1) 2.2
,

037-02 6 (R»46 21 (S) 3.7 15 (R) 32 7 (R» 126 7 (R» 19 11 (R)66 7 (R» 8.0 27 (S) 1.5 11 (R)4.9 :
038-02 6 (R»46 24 (S) 1.5 6 (R» 58 6 (R» 126 6 (R» 19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 13 (R)28 13 (R) 3.3 i
039-02 7 (R»46 22 (S) 2.7 22 (S) 8.0 14 (R)33 6 (R» 19 15 (1)24 9 (R» 80 27 (S) 1.5 12 (R)4 .0 :
040-02 7 (R»46 16 (1)18 9 (R» 58 13 {R)'41 6 (R» 19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 12 (R) 34 7 (R» 6.0 i
041-02 6 (R»46 15(1) 24 11 (R» 58 13 (R)41 7 (R» 19 6 (R» 138 6 (R» 8.0 15 (1)18 6 (R» 6.0 i
043-02 7 (R»46 22 (S) 2.7 15 (R) 26 14 (R) 33 7 (R» 19 16 (1) 19 11 (R» 8.0 23 (S) 3.5 11 (R)49 !
045-02 7 (R»46 21 (S) 3.7 10 (R» 58 11 (R)64 6 (R» 19 7 (R» 138 7 (R» 8.0 12 (R)34 10 (R» 6.0 '
047-02 6 (R»46 19 (S) 6.9 9 (1) 15 13(R)41 6 (R» 19 18 (1)12 14 (R» 8.0 31 (S) 0.66 7 (R» 6.0 j

048-02 7 (R»46 24 (S) 1.5 24 (S) 5.4 15 (1)26 7 (R» 19 15 (1) 24 14 (R» 8.0 33 (S)<O.54 10 (R» 6 0 :

050-02 6 (R»46 20 (S) 5.1 17 (1)22 11 (R)64 10 (R» 19 17 (1) 15 9 (R» 8.0 26 (S) 1.9 12 (R) 4.0 I

051-02 6 (R»46 16 (1) 18 17 (1)22 6 (R» 126 6 (R» 19 14 (R) 31 7 (R» 8.0 21 (S) 5.3 9 (R» 6.0

052-02 6 (R»46 16 (1)18 13(R)47 14 (R) 33 6 (R» 19 14 (R) 31 11 (R» 8.0 24 (S) 2 8 6 (R» 6.0

053-02 7 (R» 46 22 (S) 2.7 10 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 6 (R» 138 7 (R» 8.0 25 (S) 2.3 12 (R)4.0
054-02 7 (R» 46 7 (R»155 6 (R» 58 7 (R» 126 7 (R» 19 6 (R» 138 7 (R» 8.0 11 (R) 42 6 (R» 6.0

055-02 6 (R»46 19 (S) 6.9 10 (R» 58 11 (R)64 6 (R» 19 6 (R» 138 6 (R» 8.0 11 (R) 42 6 (R» 6.0 :

056-02 6 (R»46 18 (S) 9.5 11 (R» 58 15 (1)26 7 (R» 19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 12 (R) 34 7 (R» 6.0
057-02 6 (R»46 17 (S) 13 10 (R» 58 6 (R» 126 7 (R» 19 6 (R» 138 7 (R» 8.0 13 (R)28 6 (R» 6.0
058-02 7 (R»46 19 (S) 6.9 7 (R» 58 9 (R) 101 6 (R» 19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 10 (R) 52 7 (R» 6.0 ,
059-02 6 (R»46 6 (R» 155 7 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 11 (R) 66 7 (R» 8.0 24 (S) 2.8 6 (R» 6.0 ¡

060-02 6 (R»46 18 (S) 9.5 6 (R» 58 9 (R) 101 7 (R» 19 6 (R» 138 7 (R» 8.0 11 (R)42 6 (R» 6.0
061-02 6 (R»46 23 (S) 2.0 19 (1) 15 9(R) 101 6 (R» 19 14 (R) 31 8 (R» 8.0 27 (S) 1.5 7 (R» 6.0 :
062-02 6 (R»46 19 (S) 6.9 11 (R» 58 15 (1)26 6 (R» 19 6 (R» 138 6 (R» 8.0 13(R)28 6 (R» 6.0 '
063-02 6 (R»46 22 (S) 2.7 21 (1) 9.8 12(R)51 7 (R» 19 19 (1) 9.1 11 (R»8.0 29 (S) 1.0 10 (R» 6.0 !
064-02 7 (R» 46 24 (S) 1.5 16 (1)26 11 (R) 64 6 (R» 19 17 (1)15 11 (R» 8.0 29 (S) 1.0 7 (R» 6.0 !

065-02 7 (R»46 17 (S) 13 7 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 6 (R» 79 7 (R» 6.0 !
066-02 6 (R»46 14 (R) 33 7 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 6 (R» 138 6 (R» 8.0 15 (1)18 6 (R» 6.0 ¡
067-02 7 (R»46 13(R)45 9 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 9 (R) 108 7 (R» 8.0 18 (S) 9.8 10 (R» 6 0 .
068-02 7 (R»46 16(1) 18 11 (R» 58 15 (1) 26 6 (R» 19 6 (R» 138 7 (R» 8.0 14 (R)23 10(R»60 i
069-02 6 (R»46 18(S) 9.5 11 (R»58 14 (R) 33 7 (R» 19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 11 (R)42 7 (R» 6.0 :
070-02 6 (R»46 15(1)24 7 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 7 (R» 138 7 (R» 8.0 6 (R» 79 6 (R» 6.0
071-02 6 (R» 46 17 (S) 13 7 (R» 58 7 (R» 126 6 (R» 19 21 (S) 5.5 12 (R» 8.0 24 (S)2.8 6 (R» 6.0
074-02 7 (R»46 19 (S) 6.9 13(R)47 12(R) 51 7 (R» 19 7 (R» 138 7 (R» 8.0 11 (R)42 7 (R» 6.0 ,
076-02 6 (R»46 23 (S) 2.0 19 (1) 15 6 (R» 126 6 (R» 19 11 (R)66 6 (R» 8.0 28 (S) 1.2 7 (R» 6.0 ;
078-02 6 (R»46 15 (1) 24 20 (1 ) 12 12 (R) 51 6 (R» 19 11 (R)66 7 (R» 8.0 25 (S) 2.3 6 (R» 6.0 !
079-02 7 (R»46 18(S) 9.5 9 (R» 58 11 (R)64 6 (R»19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 9(R)64 6 (R» 6.0 ,
081-02 7 (R»46 16 (1) 18 6 (R» 58 12 (R) 51 7 (R»19 6 (R» 138 6 (R» 8.0 10 (R) 52 6 (R» 6.0 I
082-02 7 (R»46 18(S) 9.5 9 (R» 58 10 (R) 80 7 (R»19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 12 (R)34 7 (R» 6.0 !
083-02 6 (R»46 17 (S) 13 7 (R» 58 14 (R) 33 6 (R»19 7 (R» 138 7 (R» 8.0 13(R)28 7 (R» 6.0 ,
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APÉNDICE 111

UME AMP" AMK" ATM" CAZ" I CIP" CTX" CXM" FEP" GAT"
064-02 7 (R»46 15 (1) 24 8 (R» 58 13 (R) 41 ! 7 (R» 19 9 (R) 108 7 (R» 8.0 12 (R) 34 6 (R» 6.0

085-02 6 (R»46 18 (5) 9.5 15 (R) 32 12 (R)51 ! 7 (R» 19 27 (5) 1.3 16 (1» 8.0 24 (5) 28 7 (R» 6.0
086-02 7 (R»46 20 (5) 5.1 19 (1)15 12(R)51 I 11 (R» 19 19 (1) 9.1 14 (R» 8.0 29(5) 1.0 15 (1)2.2
087-02 7 (R»46 22 (5) 2.7 29 (5) 2.0 25 (5) 2.7 6 (R» 19 28 (5) 0.98 15 (1» 8.0 30 (5) 0.81 7 (R»6.0

088-02 7 (R»46 17 (5) 13 28 (5)25 25 (5) 2.7 6 (R» 19 27 (5) 1.3 16 (1» 8.0 27 (5) 1.5 7 (R» 6.0

089-02 6 (R»46 18 (5) 9.5 29 (5) 2.0 25 (5) 2.7 7 (R» 19 29 (5) 0.77 19 (1)6.3 29 (5) 1.0 14 (R) 2.7

137-02 6 (R»46 23 (5) 2.0 22 (5) 8.0 14 (R) 48 6 (R» 20 19 (1) 10 7 (R» 8.0 27 (5) 2.0 6 (R» 6.0 1

138-02 6 (R»46 19 (5) 8.0 52 (5)<2.0 28 (5) 2.0 I 6 (R» 20 31 (5) 0.50 21 (1)4.0 30 (5) 1.0 9 (R»60 ¡I

139-02 7 (R»46 24 (5) 2.0 22 (S) 8.0 16 (1) 24 7 (R» 20 22 (1)6.0 17 (1» 8.0 32 (5)< 1.0 10 (R» 6.0 I
140-02 7 (R»46 15 (1)24 7 (R» 64 6 (R» 126 6 (R»20 11 (R)96 6 (R» 8.0 19 (5) 8.0 10 (R» 6.0

141-02 7 (R»46 14(R)48 24 (5) 6.0 16 (1)24 7 (R» 20 14 (R) 32 12 (R» 8.0 35 (5)< 1.0 13 (R)4.0 i
142-02 20 (5)2.4 22 (5) 2.7 32 (5)< 1.7 30 (5) 0.88 7 (R» 19 32 (5) 0.37 24 (5) 2.0 33 (5)< 0.59 11 (R)4.9 I
143-02 9 (R»46 22 (5) 2.7 9 (R» 58 14 (R) 33 I 6 (R» 19 7 (R» 138 6 (R» 8.0 16 (1)15 6 (R»6.0 II

145-02 6 (R» 46 21 (5) 3.7 10 (R» 58 14 (R) 33 I 6 (R» 19 6 (R» 138 6 (R» 8.0 13 (R) 28 8 (R» 6.0 I

146-02 6 (R»46 20 (5) 5.1 30 (5)< 1.7 25 (5)2.7 6 (R» 19 27 (5) 1.3 21 (1)4.0 29(5) 1.0 6 (R»6.0
147-02 15 (1)7.5 20(5) 5.1 32 (5)< 1.7 32 (5)< 0.56 I 6 (R» 19 30 (5) 0.60 21 (1)4.0 31 (5) 0.66 9 (R»6.0

,

148-02 17 (5)4.8 23 (5) 2.0 30 (5)< 1.7 29 (5) 1.1 I 7 (R» 19 30 (5) 0.60 21 (1)4.0 31 (5) 0.66 6 (R»6.0
149-02 6 (R»46 18 (5) 9.5 30 (S)< 1.7 26 (5) 2.2 6 (R» 19 29 (5) 0.77 20 (1)5.0 27 (S) 1.5 6 (R» 6.0

,
I

150-02 6 (R»46 20 (5) 5.1 29(5)2.0 28 (S) 1.4 12 (R) 14 30 (5) 0.60 21 (1)4.0 30 (5) 0.81 15 (1) 2.2 !
151-02 18 (5)3.8 23 (5) 2.0 34 (5)< 1.7 30 (5) 0.88 6 (R» 19 30 (5) 0.60 20 (1)5.0 35 (5 )< 0.59 6 (R»6.0
152-02 17 (5) 4.8 23 (5) 2.0 35 (5)< 1.7 29 (5) 1.1 6 (R» 19 31 (5) 0.47 20 (1)5.0 34 (5)< 0.59 8 (R» 6.0
153-02 15 (1)7.5 20 (5)5.1 28 (5)2.5 27(5)1.7 6 (R» 19 29 (S) 0.77 19 (1)6.3 30 (5) 0.81 6 (R» 6.0

,
r

154-02 6 (R»46 24(5) 1.5 31 (5)< 1.7 26 (5) 2.2 6 (R» 19 31 (5)0.47 18 (1» 8.0 32 (5)< 0.5 8 (R» 6.0 I
155-02 6 (R» 46 22 (5)2.7 32 (5)< 1.7 27 (5) 1.7 I 6 (R» 19 31 (5) 0.47 21 (1)4.0 32 (5)< 0.5 6 (R» 6.0 !
156-02 6 (R»46 21 (5) 3.7 31 (5)< 1.7 28 (5) 1.4 6 (R» 19 30 (5) 060 20 (1)5.0 32 (5)< 0.5 13 (R)3.3
157-02 6 (R» 46 22 (5) 2.7 30 (5)< 1.7 26 (5) 2.2 I 6 (R» 19 30 (5) 0.60 20 (1 )5.0 30 (5) 0.81 6 (R» 6.0
158-02 6 (R»48 19(5)8.0 28 (5)4.0 24 (5) 4.0 1 7 (R» 20 24 (5)4.0 9 (R» 8.0 29 (5) 1.0 6 (R» 6.0
159-02 15 (1)8.0 20 (5)6.0 30 (5)< 2.0 24 (5) 4.0 7 (R»20 27 (5)2.0 18 (1» 8.0 28 (5)2.0 7 (R»6.0 !
160-02 6 (R»48 22 (5)4.0 30 (5)< 2.0 27 (5) 2.0 6 (R»20 30 (5) 1.0 21 (1)4.0 31 (5) 1.0 9 (R» 6.0 1

298-02 7 (R»48 23 (5) 2.0 29 (5)2.0 32 (5)< 1.0 I 6 (R»20 33 (5)< 0.50 22 (5) 2.0 34 (5)< 1.0 14 (R) 4.0I

299-02 6 (R»48 25 (5) 2.0 22 (5)8.0 22 (5) 6.0 I 6 (R» 20 22 (1) 6.0 14 (R» 8.0 32 (5)< 1.0 6 (R»6.0
300-02 6 (R»48 26 (5)< 1.0 15(R)32 6 (R» 128 6 (R» 20 12(R)64 6 (R» 8.0 24 (5) 4.0 6 (R» 6.0 ;
301-02 6 (R»48 23 (5) 2.0 32 (5)< 2.0 29 (5) 2.0 I 8 (R» 20 33 (5)< 0.50 25 (5) 2.0 34 (5)< 1.0 15 (1) 4.0
302-02 7 (R»48 24 (5) 2.0 25 (5)6.0 30 (5) 1.0 I 7 (R»20 28 (5) 1.0 19 (1)8.0 32 (5)< 1.0 7 (R» 6.0
303-02 7 (R»48 23 (5)2.0 30 (S)< 2.0 30 (5) 1.0 ! 7 (R»20 32 (5) 0.50 21 (1)4.0 29 (5) 1.0 12(R)4.0 I

304-02 7 (R»48 25 (5) 2.0 31 (5)< 2.0 29 (5) 2.0 I 6 (R»20 32 (5) 0.50 22 (1)4.0 32 (5)< 1.0 12 (R)4.0 !
305-02 7 (R»48 22 (5) 4.0 6 (R» 64 9(R) 128 I 6 (R»20 7 (R»256 7 (R» 8.0 13 (R) 32 7 (R»6.0
306-02 7 (R»48 19 (5) 8.0 6 (R» 64 7 (R» 128

,
6 (R»20 7 (R»256 6 (R» 8.0 11 (R)48 9 (R» 6.0 !I

307-02 13 (R) 12 22 (5) 4.0 28 (5)4.0 26 (5)4.0 I 6 (R» 20 28 (5) 1.0 20 (1)6.0 27 (5) 2.0 9 (R»6.0
308-02 6 (R»48 22 (5) 4.0 27 (5)4.0 28 (5) 2.0 I 7 (R» 20 29(5) 1.0 19 (1)8.0 29 (5) 1.0 8 (R» 6.0 I
309-02 6 (R»48 24 (5) 2.0 29 (5)2.0 26 (5) 4.0 I 7 (R» 20 26 (5)2.0 16 (1» 8.0 23 (5) 4.0 15 (1)4.0
310-02 6 (R»48 23 (5) 2.0 33 (5)< 2.0 28 (5) 2.0 6 (R» 20 31 (5) 0.50 21 (1)4.0 34 (5)< 1.0 8 (R»6.0 I

311-02 20 (S)4.0 24 (5) 2.0 32 (5)< 2.0 28 (5) 2.0 1 6 (R»20 32 (5) 0.50 19 (1)8.0 32 (5)< 1.0 6 (R» 6.0 I,
312-02 7 (R»48 22 (5) 4.0 29 (5) 2.0 28 (5) 2.0 I 6 (R» 20 30 (5) 1.0 18 (1» 8.0 27 (5) 2.0 7 (R» 6.0 ¡
313-02 6 (R»48 19 (5)8.0 29(5)2.0 27 (5) 2.0 i 6 (R» 20 28 (5) 1.0 16 (1» 8.0 23 (5) 4.0 12 (R)4.0 I
316-02 6 (R»48 24 (5) 2.0 28 (5)4.0 28 (5) 2.0 I 14 (R) 18 31 (5) 0.50 27 (5) 1.0 37 (5)< 1.0 22 (5) 1.0
317-02 19 (5)4.0 23 (5) 2.0 31 (5)<2.0 30 (5) 1.0 6 (R»20 32 (5) 0.50 26 (5) 2.0 34 (5)< 1.0 12(R)4.0
318-02 6 (R»48 21 (5)4.0 32 (5)< 2.0 30 (5) 1.0 6 (R»20 33 (5)< 0.50 21 (1)4.0 30(5) 1.0 12(R)4.0
319-09 6 (R»48 21 (5) 4.0 30 (5)< 2.0 26 (5) 4.0 I 6 (R»20 29 (5) 1.0 22 (1)4.0 31 (5) 1.0 11 (R)6.0
320-02 6 (R»48 27 (5)< 1.0 17 (1)24 16 (1)24 9 (R»20 20 (1) 8.0 11 (R» 8.0 24 (5) 4.0 14 (R)4.0
322-02 6 (R»48 24 (5) 2.0 20 (1)12 15 (1)32 6 (R»20 19 (1) 10 11 (R»8.0 30 (5) 1.0 6 (R» 6.0

96



APÉNDICE 111

UME AMP" AMK" ATM" CAZ" I CIP" CTX" CXM" FEP" GAT"I
323-02 6 (R»48 25 (S) 2.0 19 (1) 16 19 (S) 12 I 6 (R» 20 24 (S) 4.0 16 (1» 8.0 33 (S)< 1.0 6 (R» 6.0

324-02 6 (R»48 23 (S) 20 31 (S)< 2.0 28 (S) 2.0 14 (R) 18 32 (S) 0.50 25 (S) 2.0 34 (S)< 1'.0 14 (R)4.0

325-02 6 (R»48 20 (S) 60 35 (S)< 2.0 31 (S) 1.0 6 (R» 20 34 (S)< 0.50 22 (1)4.0 29 (S) 1.0 10 (R» 6.0
326-02 6 (R»48 23 (S) 2.0 33 (S)< 2.0 28 (S) 2.0 I 6 (R» 20 32 (S) 0.50 22 (1) 4.0 33 (S)< 1.0 6 (R» 6.0
327-02 6 (R»48 24 (S) 2.0 32 (S)< 2.0 31 (S) 1.0 10 (R) 14 34 (S)< 0.50 25 (S) 2.0 35 (S)< 1.0 13 (R)4.0

328-02 6 (R»48 27 (S)< 1.0 36 (S)< 2.0 32 (S)< 1.0 6 (R» 20 34 (S)< 0.50 23 (S) 4.0 37 (S)< 1.0 8 (R» 6.0
329-02 6 (R»48 24 (S) 2.0 30 (S)< 2.0 32 (S)< 1.0 6 (R» 20 32 (S) 050 25 (S) 2.0 33 (S)< 1.0 10 (R» 6.0
330-02 6 (R»48 22 (S) 4.0 19 (1) 16 15 (1 ) 32 6 (R» 20 19 (1) 10 12 (R» 8.0 28 (S) 2.0 6 (R» 6.0 .

Halo de inhibición en mm, (Sensible , Intermedio o Resistente), MIC en Ilg/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina , ATM: Aztreonam, CAZ: Cettazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
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APÉNDICE 11I

UME GEN" IPM" LVX" OFX" STR" sxr- TET" TIM" TOS"

029-02 18 (S) 2.6 28 (S)< 0.56 10(R) 10 6 (R» 16 17 (S) 6.3 6 (R» 239 6 (R» 33 18 (1)32 11 (R) 18

030-02 18 (S) 2.6 24 (S) 1.2 10(R) 10 6 (R» 16 15 (S) 11 27 (S)< 4.1 6 (R» 33 13 (R) 86 8 (R» 42

031-02 16 (S) 45 25 (S) 1.0 11 (R) 8.0 6 (R» 16 15(S) 11 20 (S) 16 6 (R» 33 13 (R) 86 7 (R» 42

032-02 7 (R»41 21 (S)2.1 10(R)10 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 13 (R)86 20 (S) 1.4

033-02 6 (R»41 25 (S) 1.0 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 13 (R) 86 6 (R» 42

034-02 20 (S) 15 25 (S) 1.0 8 (R» 16 6 (R» 16 15 (S) 11 6 (R» 239 6 (R» 33 21 (S) 18 15 (S) 5.8

035-02 21 (S) 1.1 25 (S) 1.0 9 (R) 12 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 20 (S) 22 22 (S) 0.80

036-02 20 (S) 1.5 27 (S) 0.68 16 (1)2.6 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 23 (S) 12 19 (S) 1.9

037-02 19 (S) 2.0 24 (S) 1.2 10(R) 10 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R»33 6 (R» 232 19 (S) 1.9

038-02 24 (S) 0.50 27 (S) 0.68 11 (R) 8.0 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 6 (R» 232 22 (S) 0 80

039-02 20 (S) 1.5 27 (S) 0.68 11 (R) 8.0 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 15 (1 ) 58 17 (S) 3.3

040-02 7 (R»41 28 (S)< 0.56 6 (R» 16 7 (R) 13 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 10 (R) 156 6 (R» 42

041-02 6 (R» 41 31 (S)< 0.56 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 6 (R» 232 6 (R» 42

043-02 20 (S) 1.5 23 (S) 1.5 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 6 (R» 232 19 (S) 1.9

045-02 10 (R)24 31 (S)< 0.56 10 (R) 10 6 (R» 16 6 (R» 90 10 (R) 152 6 (R» 33 10(R) 156 10 (R)24

047-02 21 (S) 1.1 27 (S) 0.68 10(R) 10 6 (R» 16 11 (R)37 6 (R» 239 6 (R» 33 11 (R) 128 12(R) 14

048-02 6 (R» 41 27 (S) 0.68 10 (R) 10 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 13 (R) 86 12 (R) 14

050-02 19 (S) 2.0 24 (S) 1.2 14 (1) 41 6 (R» 16 15(S) 11 6 (R» 239 6 (R» 33 10(R) 156 12 (R) 14

051-02 6 (R»41 24 (S) 1.2 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 8 (R»232 10 (R) 24

052-02 12 (R) 14 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 6 (R» 232 6 (R» 42
053-02 9 (R) 31 23 (S) 1.5 11 (R) 8.0 8 (R) 10 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 10 (R) 156 6 (R» 42
054-02 6 (R» 41 28 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 10(R) 156 6 (R» 42

055-02 13 (1)10 30 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 22 (S) 14 15 (S) 5.8

056-02 6 (R» 41 28 (S)< 0.~'5 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 11 (R) 128 6 (R»42
057-02 6 (R» 41 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 10 (R) 50 6 (R» 239 6 (R» 33 11 (R) 128 6 (R»42
058-02 6 (R»41 24 (S) 1.2 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 10(R) 156 6 (R» 42
059-02 7 (R» 41 24 (S) 1.2 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 10 (R) 156 6 (R» 42
060-02 6 (R» 41 23 (S) 1.5 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 10 (R) 156 6 (R» 42
061-02 19 (S)2 0 25 (S) 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 14 (R) 71 18 (S) 2.5
062-02 7 (R» 41 27 (S) 068 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 14 (R) 71 6 (R» 42
063-02 22 (S) 0.87 26 (S) 0.83 9 (R) 12 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 13 (R) 86 18 (S) 2.5
064-02 22 (S) 0.87 26 (S) 0.83 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 13(R)86 19 (S) 1.9
065-02 7 (R»41 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 18 (S) 25 6 (R» 33 13 (R) 86 6 (R» 42
066-02 6 (R»41 22 (S) 1.8 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R»239 6 (R» 33 11 (R) 128 6 (R» 42
067-02 6 (R»41 27 (S) 0.68 10 (R) 10 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 12(R) 105 6 (R» 42
068-02 8 (R»41 26 (S) 0.83 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 15(1) 58 18 (S) 2.5
069-02 7 (R»41 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 20 (S) 22 9 (R) 32
070-02 18 (S) 2.6 23 (S) 1.5 6 (R» 16 6 (R» 16 8 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 11 (R) 128 7 (R» 42
071-02 19 (S) 2.0 28 (S)< 0.56 8 (R» 16 6 (R» 16 10 (R) 50 6 (R» 239 6 (R» 33 22 (S) 14 11 (R) 18
074-02 6 (R»41 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 7 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 14 (R) 71 6 (R» 42
076-02 9 (R) 31 29 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 7 (R» 90 6 (R»239 6 (R» 33 18 (1)32 18 (S) 2.5
078-02 10(R)24 25 (S) 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 13(R) 86 6 (R» 42
079-02 7 (R»41 30 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 10(R)50 6 (R» 239 17 (1)13 18 (1)32 6 (R» 42
081-02 6 (R»41 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 15 (1)58 6 (R» 42
082-02 7 (R»41 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 15 (S) 11 25 (S) 5.1 6 (R» 33 18 (1)32 6 (R» 42
083-02 6 (R»41 29 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 11 (R) 37 7 (R» 239 6 (R» 33 17 (1)39 6 (R»42
084-02 6 (R» 41 27 (S) 0.68 6 (R» 16 6 (R» 16 10 (R) 50 6 (R» 239 6 (R» 33 12 (R) 105 6 (R»42
085-02 20 (S) 1.5 26 (S) 0.83 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 15 (1)58 7 (R» 42
086-02 21 (S) 1.1 24 (S) 1.2 15 (1) 3.3 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 17 (1) 39 21 (S) 1.1
087-02 18 (S) 2.6 27 (S) 068 6 (R» 16 6 (R» 16 15 (S) 11 21 (S) 13 19 (S) 7.7 20 (S) 22 20 (S) 1.4
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APÉNDICE 11I

UM E GENa IPM a LVX a OFXa STR a SXT" TET a TIMa TOB a

088-02 14 (1)7.9 26 (S) 0.83 6 (R» 16 6 (R» 16 10 (R) 50 18 (S) 25 6 (R» 33 15 (1)58 6 (R» 42

089-02 7 (R»41 30 (S)< 0.56 10 (R) 10 6 (R» 16 6 (R»90 6 (R» 239 6 (R» 33 20 (S) 22 12 (R) 14

137-02 23 (S) 1.0 28 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R» 48 14 (R) 96 22 (S) 1.0

138-02 18 (S) 4.0 31 (S)< 1.0 7 (R» 16 6 (R» 16 11 (R)48 6 (R» 256 6 (R» 48 13 (R) 96 11 (R) 20

139-02 12(R)16 28 (S)< 1.0 7 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 . 6 (R» 48 18 (1)32 11 (R)20

140-02 8 (R» 48 28 (S)< 1.0 9 (R) 12 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 11 (R) 128 9 (R) 32

141-02 6 (R» 48 30 (S)< 1.0 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 16 (1) 48 6 (R» 48

142-02 23 (S) 0.66 29 (S)< 0.56 7 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 27 (S) 5.4 21 (S) 11

143-02 6(R»41 35 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 11 (R) 128 10 (R) 24

145-02 14 (1)7.9 32 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 15 (1)58 13 (1) 10

146-02 6 (R»41 25 (S) 1.0 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 17 (1)39 12 (R) 14

147-02 13 (1)10 33 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 27 (S)< 4.1 27 (S) 1.1 26 (S) 6.6 11 (R) 18

148-02 23 (S) 0.66 32 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 27 (S)< 4.1 6 (R» 33 26 (S) 6.6 20 (S) 14

149-02 20 (S) 1.5 30 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 90 6 (R» 239 8 (R» 33 10(R) 156 11 (R) 18

150-02 22 (S) 0.87 30 (S)< 0.56 15 (1)3.3 11 (R) 5.4 6 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 16 (1)48 29 (S) 19

151-02 23 (S) 0.66 32 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 15 (S) 11 29 (S)<4.1 20 (S) 6.0 26 (S) 6.6 20 (S) 1.4

152-02 15(S)6.0 35 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»90 29 (S)<4.1 6 (R» 33 28 (S)< 4.4 11 (R) 18

153-02 6 (R»41 28 (8)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 7 (R» 90 6 (R» 239 6 (R» 33 23 (S) 12 12(R) 14

154-02 24 (S) 0.5 33 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 9 (R) 67 6 (R» 239 6 (R» 33 14 (R)71 21 (S) 11

155-02 6(R»41 30 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 10 (R) 50 6 (R» 239 6 (R» 33 15 (1)58 13 (1) 10

156-02 6 (R» 41 31 (8)< 0.56 9 (R) 12 6 (R» 16 6 (R»90 6 (R» 239 6 (R» 33 18 (1)32 11 (R) 18

157-02 9 (R) 31 28 (S)< 0.56 6 (R» 16 6 (R» 16 12 (1) 28 6 (R» 239 6 (R» 33 15 (1) 58 13 (1) 10

158-02 19 (S) 2.0 35 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 14 (1) 16 6 (R» 256 6 (R» 48 15 (1)64 22 (S) 1.0

159-02 16 (S) 6.0 32 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R» 48 17 (1)48 15 (S) 6.0

160-02 19 (S) 2.0 30 (S)< 1.0 8 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 12 (R) 128 22 (S) 1.0

298-02 22 (S) 1.0 33 (S)< 1.0 8 (R» 16 6 (R» 16 16(S) 10 26 (S)<6.0 22 (S) 4.0 19 (1)32 20 (S) 2.0

299-02 6 (R»48 34 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 15 (1)64 13 (1 ) 10

300-02 6 (R» 48 27 (S) 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 6 (R»256 13 (1) 10

301-02 7 (R» 48 32 (S)< 1.0 13 (R)6.0 7 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R»48 15 (1)64 6 (R» 48
302-02 7 (R»48 33 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R»48 18 (1)32 7 (R» 48
303-02 22 (S) 1.0 33 (S)< 1.0 11 (R) 8.0 6 (R» 16 18 (S) 6.0 6 (R» 256 6 (R» 48 17 (1 )48 12 (R) 16
304-02 14 (1)8.0 32 (S)< 1.0 11 (R) 8.0 10 (R) 8.0 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R» 48 14 (R) 96 6 (R» 48
305-02 17 (S) 4.0 33 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 11 (R) 128 12(R) 16
306-02 6 (R»48 31 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 17 (S) 8.0 6 (R» 256 6 (R»48 11 (R) 128 6 (R» 48
307-02 18 (S) 4.0 32 (S)< 1.0 7 (R» 16 6 (R» 16 16(8) 10 6 (R» 256 6 (R»48 22 (S) 16 6 (R» 48
308-02 22 (S) 1.0 31 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 9 (R)256 22 (S) 1.0
309-02 19(5)2.0 31 (S)< 1.0 8 (R» 16 6 (R» 16 7 (R» 96 6 (R» 256 6 (R»48 9 (R) 256 15 (S) 6.0
310-02 6 (R» 48 30 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R»48 18 (1)32 6 (R» 48
311-02 25 (S) 0.5 30 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 27 (S) 6.0 20 (S) 2.0
312-02 7 (R» 48 32 (S)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 20 (S) 16 6 (R»48 15 (1)64 15 (8 ) 6.0
313-02 10 (R) 24 35 (8)< 1.0 7 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R»48 10 (R)256 21 (S) 2.0
316-02 23 (S) 1.0 31 (S)< 1.0 16 (1)4.0 15 (1)4.0 6 (R»96 6 (R» 256 7 (R»48 23 (S) 12 6 (R» 48
317-02 23 (S) 1.0 32 (8)< 1.0 9(R)12 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R»48 26 (S)8.0 21 (S) 2.0
318-02 19 (S) 2.0 35 (S)< 1.0 7 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 12 (R) 128 10(R)24
319-09 24 (S) 0.5 33 (S)< 1.0 9 (R) 12 6 (R» 16 8 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 17 (1)48 12(R) 16
320-02 25 (S) 0.5 27 (S) 1.0 13(R)6.0 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 8 (R»256 22 (S) 1.0
322-02 22 (S) 1.0 29 (8 ) 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 15 (1)64 20 (S) 2.0
323-02 22 (S) 1.0 30 (8)< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R»48 15 (1)64 22 (S) 1.0
324-02 14 (1)8.0 32 (8)< 1.0 12 (R) 8.0 7 (R» 16 6 (R»96 6 (R» 256 6 (R» 48 16 (1)48 10 (R) 24
325-02 22 (S) 1.0 35 (S)< 1.0 9(R) 12 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 18 (1 ) 32 10 (R) 24
326-02 22 (S) 1.0 33 (8 )< 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 22 (8) 10 6 (R» 48 17 (1)48 21 (S) 2.0
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APÉNDICE 111

UME GEN a IPM a
LVX

a OFX
a

STR
a

SXT" TETa TIMa TOBa

327-02 6 (R» 48 35 (S)< 1.0 11 (R)8.0 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 22 (S) 16 14 (1)8.0
328-02 23 (S) 1.0 33 (S)< 1.0 11 (R) 8.0 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R»48 22 (S) 16 23 (S) 1.0
329-02 10(R) 24 30 (S)< 1.0 10 (R) 10 6 (R» 16 16 (S) 10 6 (R» 256 6 (R» 48 23 (S) 12 19 (S) 2.0
330-02 19 (S) 20 26 (S) 1.0 6 (R» 16 6 (R» 16 6 (R» 96 6 (R» 256 6 (R» 48 20 (S) 24 18 (S) 2.0

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en /-!g/mL

GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX: Ofloxacino, STR:
Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET: Tetraciclina, TIM:
Tricarcilina-ácido clavulánico, TOS: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
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APÉNDICE 111

UME C1pb UME C1pb UME C1pb

029-02 (R»32 071-02 (R» 32 299-02 (R» 32

030-02 (R»32 074-02 (R» 32 300-02 (R» 32
031-02 (R» 32 076-02 (R» 32 301-02 (R» 32 I
032-02 (R» 32 078-02 (R» 32 302-02 (R» 32

033-02 (R»32 079-02 (R» 32 303-02 (R» 32

034-02 (R» 32 081-02 (R» 32 304-02 (R» 32

035-02 (R» 32 082-02 (R» 32 305-02 (R» 32
036-02 (R» 32 083-02 (R» 32 306-02 (R» 32 !
037-02 (R»32 084-02 (R» 32 307-02 (R» 32
038-02 (R» 32 085-02 (R» 32 308-02 (R» 32

039-02 (R»32 086-02 (R» 32 309-02 (R» 32 I
040-02 (R» 32 087-02 (R» 32 310-02 (R» 32
041-02 (R»32 088-02 (R» 32 311-02 (R» 32
043-02 (R» 32 089-02 (R» 32 312-02 (R» 32
045-02 (R»32 137-02 (R»32 313-02 (R» 32

047-02 (R» 32 138-02 (R» 32 316-02 (R» 32
048-02 (R» 32 139-02 (R» 32 317-02 (R» 32
050-02 (R»32 140-02 (R»32 318-02 (R» 32

051-02 (R» 32 141-02 (R» 32 319-09 (R» 32
052-02 (R»32 142-02 (R» 32 320-02 (R» 32

053-02 (R» 32 1 143-02 (R» 32 322-02 (R» 32
,

054-02 (R» 32 145-02 (R»32 323-02 (R» 32
055-02 (R» 32 146-02 (R» 32 324-02 (R) 6

056-02 (R» 32 147-02 (R» 32 325-02 (R» 32
057-02 (R»32 148-02 (R» 32 326-02 (R» 32
058-02 (R»32 149-02 (R» 32 327-02 (R» 32
059-02 (R» 32 150-02 (R» 32 328-02 (R» 32
060-02 (R» 32 151-02 (R» 32 329-02 (R» 32 !
061-02 (R»32 152-02 (R» 32 330-02 (R» 32 !
062-02 (R» 32 153-02 (R» 32
063-02 (R» 32 154-02 (R» 32
064-02 (R»32 155-02 (R» 32
065-02 (R»32 156-02 (R»32
066-02 (R»32 157-02 (R»32
067-02 (R» 32 158-02 (R»32
068-02 (R» 32 159-02 (R» 32
069-02 (R» 32 160-02 (R» 32
070-02 (R» 32 298-02 (R» 32

(Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en Ilg/mL

CIP: Ciprofloxacino

b: Datosobtenidos porE-Test.
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APÉNDICE IV

APÉNDICE IV

Datos Generales de las Cepas Agrupadas en las 8 Clonas con Mayor
Frecuencia:

Clona 2

No.
NOMBRE DE EDAD DE ORIGEN DE

FE CHA DE
SERVICIO TI PO DE

UM E REF.
PACIEN TE PACIEN TE LA MUESTRA

A ISLAMIENTO
HOSP ITALAR IO INFECCiÓN

i .:..:..~

GUAD (dd-mm-año )

030-02 13149N
Alberto Mercado

55 años Líquido ascitico 22/0212002 Gastroe nterologia Nosocomial (;: J

Carrillo

031-02 13158N Sergio Diaz
2 años

Secreción de
25/0212002 UCIP Nosocomial

Plascencia oído

034-02 14173N Guada lupe Macias 23 años Úlcera Sacra 29/0512002 Neurocirugía Nosocomial
Veqa

051-02 15320N Alejand ro Medina
28 años Sangre 03/1212002 Gastroenterologia Nosocomial

Moreno

057-02 15933N María de la Luz
31 años Líquido biliar 18/0212003 UCI Com unitaria i @Vareas Rami rez

065-02 16192N Julio Césa r 16 años Secreción de 31/0312003
Cirugia Medicina Nosocomia! i

Merca do Núñez herida quirúrgica Legal ---~--
071-02 16269N José Luis Agui lar

49 años
Secreción de

27/0412003 Cirugia General Nosocomial IOrtiz herida ouir úrqca

074-02 16474N Jorge Enrique
41 años

Secreción de
23/0612003 Dermato logía Nosocomial IArreo la Estrada olúteo

079-02 16621N Pedro Cisne ro
32 años

Secreción de
07/0812003 Unidad HIV Nosocomial 1Briones úlcera sacra 1--.

081-02 16641N Albino Pérez
42 años Secreción 14/07/2003

Cirugia Medicina Nosocomial i
Saldaña Leo al I

082-02 16671N Magdalena López
59 años Urocultivo 30/07/2003 Uroginecologia Nosocomial I

Santa Cruz I
083-02 16744N Francisco Gómez

72 años
Secreción de 23/0812003 UCI Nosocomial i

Gómez herida quirúrgica !

084-02 16745N Jav ier Ramírez
26 años Líquido pleural 22/0812003 UCI Nosocomial I

Alegria !

Marí a Victoria I

085-02 16754N Gutiérrez 77 años Urocultivo 23/0812003 Hematologla Nosocomia l i
RodriQuez I

Aurora Monroy
- ----.-

088-02 17079N 52 años Urocultívo 09/0912003 Uroginecologia Comu nitaria
i

Salinas i
138-02 17367N Tomás Topete

42 años
Líquido I Gastroenterología Comunitaria

Peña Peritoneal I 13/01/2004

149-02 17506N María Campos
75 años Urocult ivo GinecologíaPérez 14/01/2004 Nosocomial

303-02 17586N Dieg o Ama urí
9 meses Urocultivo Infecto Pediatría Comuni taria

Galindo Gutiérrez 09/0212004
304-02 17591N P. N. Serrano N . D. Urocultivo 11/0212004 Ginecología N. D.

307-02 17600N Ana Maria Diaz
73 años Urocultivo

Torax y
Comuni tar ia (il

López 16/0212004 Cardiovascular

318-02 17718N Isabel Lucero
18 años Secreción de Cons. Ext. Comunitaria iGarcía Reyes Herida 27/0212004 Ortopedia v Trauma

328-02 17795N Anton io Trujill o
64 años Secreción

Ortopedia y
Cornunitaria

Domínouez 30/0312004 Traumatolooía

329-02 17798N Humberto Canales
63 años Urocultivo Ginecolog ía Nosocomial ¡Siordia 31/0312004

@ : Defunción
N. D.: No Determinado
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APÉNDICE IV

Clona 10

No.
NOM BRE DE EDAD DE ORIGEN DE

FECHA DE
SERVICIO TIPO DE I

UM E REF.
PAC IENTE PACI EN TE LA MUESTRA

AISLAMIENTO
HOSPITALAR 10 IN FECC iÓN I@

GUAD (dd-m m-añ o)

040-02 14389N
Teresa Manríquez

68 años Sangre 02/07/200 2
Tórax y Nosocomial @

Torres Cardiovascular

041-02 14415N
Marco Antonio

23 años Urocultivo 25/07/2002 Infecto Adultos Nosocomial @
Núñez Barajas

054-02 15484N Carmen Luna
51 años Drene bilis 27/01/2003 UCI Nosocomial

Carrera

Edelmira Garcia Secreción de
056-02 15904N

Guzmán 65 años herida en 14/0212003 Cirugia General Nosocomial
abdomen

058-02 16083N Aurelio de la Cruz
42 años Secreción de 04/0312003 Neurocirugia Nosoco mialL ópez herida ouír úroc a I

I

060-02 16044N Aurelio de la Cruz
42 años

Líquido
04/0312003 Neurocirugía Nosocomial

Lóoez cefalorraauídeo

062-02 16159N Jorge Luis Aguayo
1 aña Urocultívo 28/0312003 Infecto Pediatría Nosocomial I

Hemández

068-02 16228N Arturo Sánchez
56 años Urocultivo 09/0412003 Gastroenterolog ía Nosocom íal @

Romero

Guillerma Ortega Secreción de Ortopedia y069-02 16231N
Guerra 48 años amputación 14/0412003 Traumato logía Nosocomial

transtibíal I

e : Defunción

N. D.: No Determinado

Clona 21
I
I

No .
NOMBRE DE EDAD DE OR IGE N DE

FECHA DE
SERVICIO TIPO DE IUM E REF. A ISLAMIENTO

GUAD
PACIENTE PACIENTE LA MUESTRA

(dd -mm-a ño)
HOSPITALARIO INFECCi ÓN @

I
066-02 16196N Ana María Salazar

53 años Secrec ión de 01/0412003 Cirugía General Nosocomial IAlcalá herida ouirúroica

067-02 16203N Ana Maria Salazar
53 años Secreción de 04/0412003 Cirugia General Nosocomial IAlcalá herida auirúraica

140-02 17406N Ana María Salazar
53 años Urocultivo

Cirugia General
Comunitaria IAlcalá 06/01/2004 Cons. Ex!.

@: Defunción

N. D.: No Determinado
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APÉNDICE IV

Clona 27

No .
NOMBRE DE EDAD DE ORIGEN DE

FECHA DE
SERVICIO TIPO DEUME REF .

PACIENTE P,A.CIENTE LA MUESTRA
AISLAMIENTO

HOSPITALARIO INFECCiÓN S i
GU AD (dd-mm-año)

___ o

087-02 17077N Micaela Escamilla
62 años Urocultivo 29/0912003 Gastroenterologla Nosocomial

Veloz

089-02 17080N Lucia Caballero
58 años Urocultivo 30/0912003 Gastroenterología Comunitaria

Salto
146-02 17445N Francisco González 42 años Urocultivo 29/01/2004 Uro. Cons . Ext. Comunitaria

156-02 17514N Maria de Jesús 45 años Urocultivo Cons. Ext. Gastro Comun itaria
Romero Cabrera 28/01/2004

298-02 17563N José Covarrub ias
73 años Urocultivo Infecto Adultos Comun itaria

Flores 19/0212004
300-02 17571N Jorge Ávila Gómez 50 años Expectoración 27/0212004 Unidad HIV Comunitaria

301-02 17572N Telesforo Núñez
61 años

Secreción de Infecto Adultos Nosocomial
Reyes Herida 2610212004

2 : Defunción

N. D.: No Determinado

Clona 30

No.
FECHA DE

UM E REF .
NOMBRE DE EDAD DE ORIGEN DE LA AISLAMIENT SERVICIO T IPO DE

GP,l\CIENTE PACIENTE MUESTRA O (dd -mm- HOSPITALARIO INFECCiÓN
GUAD

año )

148-02 17505N Hortensia del
Urocu ltivo

Cirugía General
Comunitaria

Rosario 32 años 07/01/2004 Cons. Ext.

139-02 17382N Gabriel Torres
63 años

Secreción de Cirugía Medicina
Torres her ida 21/01/2004 t.eual Nosocomial

2 : Defunción
N. D.: No Determinado

Clona 32

No .
NOMBRE DE EDAD DE ORIGEN DE

FECHA DE
SERVICIO T IPO DEUME REF.

PACIENTE PACIENTE LA MUESTRA
AISLAMIENTO

HOSPITALARIO INFECCiÓN
@

GUAD (dd-mm-año)

143-02 17415N Víctor Hugo Medina
19 años Urocult ivo Consulta Externa Comunitaria

Jasso 08/0112004

153-02 17511N Socorro Delgadillo
28 años Urocult ivo Transplante C. Ext. Comunitaria

Saucedo 2210112004

0 : Defunción

N. D.: No Determinado
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APÉNDICE IV

Clona 35

No .
EDAD DE

I FEC HA DE SERVICIO TIPO DE
UME REF.

NOMBRE DE ORIGEN DE IAISLAMIENTO Q
GUAD

PACIENTE PACIENTE LA MUESTRA (dd-mm-año) HOSPITALARIO INFECCiÓN

151-02 17509N
Antonio Rojas 35 años Semen I Uro. Cons. Ext.

Hernández 19/01/2004 Comunitar ia I

310-02 17639N
Gregario Vázquez

63 años
Liquido

1
Medicina Interna Comunitaria I

RodriQuez Peritoneal 02/0312004

@ : Defunción

N. D.: No Determinad o

Clona 36

No .
NOM BR E DE ED AD DE OR IGEN DE LA

FECHA DE
SERVICIO TIPO DE

UME RE F.
PAC IENTE PACIENTE MUESTRA

AIS LAM IENTO
HO SPITALA RIO INFECCiÓN

Q
GUAD (dd -mm-año)

152-02 17510N Juana Pérez Torres 26 años Catéter 21/0112004 Infecto Adultos Nosocomial

145-02 17441N Irene Clemente
28 años Urocultívo Hemato Cons. Ext. Comunitar ia

MargarITa 26/01/2004

147-02 17479N
Maria del Refugio

80 años
Secreción de

Consufta Externa Comun itaria
Zamudio Torres oierna 02/0212004

Q: Defunción

N. D.: No Determinado

Clona 37

No .
NOM BRE DE EDAD DE

I FECHADE
SERVICIO TIP O DEUME REF. ORIGEN DE IAISLA MIENTO Q

GUAD
PACI ENTE PACIENTE LA MU ESTRA (dd -mm-año) HOSPITALARIO INFECCiÓN

I
154-02 17512N

Maria Dolores Avila
53 años Secreción

Torax y
ComunitariaChávez 22/01/2004 Cardiovascular

155-02 17513N Roberto Andrade
76 años Urocultivo Consulta Externa NosocomialLimón 26/01/2004

157-02 17515N Norma Hernández
25 años Secreción Ginecologia ComunitariaHernández Vaginal 29/0112004

Q : Defunción

N. D.: No Determinado
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APÉNDICE IV

Clona 53

No.
NOMBRE DE EDAD DE ORIGEN DE

FECHA DE SERVICIO TIPO DE
UME REF.

PACIENTE PACIENTE LA MUESTRA
AISLAMIENTO

HOSPITALARIO INFECCiÓN
@

GUAD (dd-mm-año)

324-02 17777N M. Renteria N. D. Secreción Nefrologia N. D.
Vázquez 22/0312004

325-02 17785N Ma. De la Luz 62 años Urocultivo Uroginecología Nosocomial
Ramirez Flores 23/0312004 ----- _._.-

0 : Defunción
N. D.: No Determinado
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APÉNDICE V

APÉNDICE V

Susceptibilidad de las Cepas Agrupadas en las 8 Clonas con Mayor
Frecuencia a los 18 Antibióticos Empleados:

Clona 2:

Clona 2

! UM E AMpa CXMa CTXa CAZ a FEpa IPMa ATM a TIM a

1030-02 7 (R»46 12 (R» 6.0 16 (1)19 13(R)41 27 (S) 1.5 24 (S) 1.2 16 (1)16 13(R)86

1031-02 6 (R»46 11 (R» 6.0 16 (1)19 14 (R) 33 26 (S) 1.2 25 (S) 1.0 19 (1) 15 13 (R) 86

034-02 6 (R» 46 14 (R» 6.0 20 (1) 7.1 16 (1)21 26 (S) 1.2 25 (S) 1.0 19 (1) 15 21 (S) 16

051-02 6 (R» 46 7 (R» 6.0 14 (R) 31 6 (R» 126 21 (S) 5.3 24 (S) 1.2 17 (1) 22 6 (R»232

057-02 6 (R»46 7 (R» 6.0 6 (R» 136 6 (R» 126 13 (R) 26 27 (S) 0.66 10 (R» 56 11 (R) 126

065-02 7 (R»46 6 (R» 6.0 7 (R» 136 7 (R» 126 6 (R» 79 27 (S) 0.66 7 (R» 56 13 (R) 66

071-02 6 (R»46 12 (R» 6.0 21 (S) 5.5 7 (R» 126 24 (S) 2.6 26 (S)< 0.56 7 (R» 56 22 (S) 14

i 074-02 7 (R»46 7 (R» 6.0 7 (R» 136 12 (R) 51 11 (R)42 27 (S) 0.66 13 (R)47 14 (R) 71

079-02 7 (R» 46 6 (R» 6.0 7 (R» 136 11 (R)64 9 (R) 64 30 (S)< 0.56 9 (R» 58 18 (1)32

061-02 7 (R»46 6 (R» 8.0 6 (R» 138 12 (R) 51 10 (R) 52 27 (S) 0.68 6 (R» 58 15 (1)58

062-02 7 (R» 46 6 (R» 8.0 7 (R» 138 10 (R) 80 12 (R) 34 27 (S) 0.66 9 (R» 56 18 (1)32

1063-02 6 (R»46 7 (R» 6.0 7 (R» 138 14 (R) 33 13 (R) 28 29 (S)< 0.56 7 (R» 58 17 (1) 39

084-02 7 (R»46 7 (R» 8.0 9(R) 106 13 (R)41 12(R)34 27 (S) 0.68 8 (R» 58 12(R) 105

085-02 6 (R»46 16 (1» 8.0 27 (S) 1.3 12 (R) 51 24 (S) 2.8 26 (S) 0.83 15 (R) 32 15 (1) 58

088-02 7 (R»46 16 (1» 8.0 27 (S) 1.3 25 (S) 2.7 27 (S) 1.5 26 (S) 0.83 28 (S) 2.5 15 (1)58

136-02 6 (R»46 21 (1) 4.0 31 (S) 0.50 28 (S) 2.0 30 (S) 1.0 31 (S)< 1.0 52 (S)<2.0 13 (R) 96

149-02 6 (R»46 20 (1 ) 5.0 29 (S) 0.77 26 (S) 2.2 27 (S) 1.5 30 (S)< 0.56 30 (S)< 1.7 10 (R) 156

I 303-02 7 (R»46 21 (1) 4.0 32 (S) 0.50 30 (S) 1.0 29 (S) 1.0 33 (S)< 1.0 30 (S)< 2.0 17 (1) 46

304-02 7 (R»48 22 (1) 4.0 32 (S) 0.50 29 (S) 2.0 32 (S)< 1.0 32 (S)< 1.0 31 (S)< 2.0 14 (R) 96

307-02 13 (R) 12 20 (1) 6.0 28 (S) 1.0 26 (S) 4.0 27 (S) 2.0 32 (S)< 1.0 28 (S) 4.0 22 (S) 16

318-02 6 (R» 48 21 (1) 4.0 33 (S)< 0.50 30 (S) 1.0 30 (S) 1.0 35 (S)< 1.0 32 (S)< 2.0 12 (R) 128
326-02 6 (R» 46 23 (S) 4.0 34 (S)< 0.50 32 (S)< 1.0 37 (S)< 1.0 33 (S)< 1.0 36 (S)< 2.0 22 (S) 16

329-02 6 (R» 46 25 (S) 2 0 32 (S) 0.50 32 (S)< 1.0 33 (S)< 1.0 30 (S)< 1.0 30 (S)< 2.0 23 (S) 12

Clona 2

UME STR a GENa TOSa AMKa TET a SXTa C lpb GATa

030-02 15(S) 11 18 (S)2.6 8 (R»42 20 (S) 5.1 6 (R» 33 27 (S)< 4.1 (R»32 14 (R)2.7

031-02 15(S) 11 16 (S) 45 7 (R» 42 21 (S) 3.7 6 (R» 33 20 (S) 16 (R»32 12 (R) 4.0
034-02 15(S) 11 20 (S) 1.5 15 (S) 5.8 19 (S) 6.9 6 (R» 33 6 (R» 239 (R»32 9 (R» 6.0
051-02 6 (R» 90 6 (R» 41 10 (R) 24 16 (1) 18 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 9 (R» 6.0
057-02 10(R)50 6 (R» 41 6 (R» 42 17 (S) 13 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
065-02 6 (R» 90 7 (R»41 6 (R»42 17 (S) 13 6 (R» 33 18 (S) 25 (R» 32 7 (R»6.0
071-02 10 (R) 50 19 (5)2.0 11 (R) 18 17 (S) 13 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
074-02 7 (R» 90 6 (R» 41 6 (R» 42 19 (S) 6.9 6 (R» 33 6 (R» 239 (R»32 7 (R»6.0
079-02 10 (R) 50 7 (R» 41 6 (R»42 18 (S) 9.5 17 (1)13 6 (R»239 (R»32 6 (R» 6.0
081-02 6 (R» 90 6 (R» 41 6 (R» 42 16 (1) 18 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
082-02 15 (S) 11 7 (R» 41 6 (R» 42 18 (S) 9.5 6 (R» 33 25 (S) 5.1 (R» 32 7 (R» 6.0
063-02 11 (R)37 6 (R»41 6 (R»42 17 (S) 13 6 (R» 33 7 (R» 239 (R» 32 7 (R» 6.0
064-02 10 (R) 50 6(R»41 6 (R» 42 15 (1)24 6 (R» 33 6 (R» 239 (R»32 6 (R» 6.0
085-02 6 (R» 90 20 (S) 1.5 7 (R» 42 18 (S) 9.5 6 (R» 33 6 (R» 239 (R»32 7 (R» 6.0
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UME STRa GE Na TOSa AM Ka TETa SXTa CIP GATa !
088-02 10(R)50 14 (1)7.9 6 (R» 42 17 (S) 13 6 (R» 33 18 (S) 25 (R» 32 7 (R» 6.0 !
138-02 11 (R)48 18 (S) 4.0 11 (R) 20 19(5 ) 8.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R»32 9 (R»6.0 t

149-02 6 (R» 90 20 (S) 1.5 11 (R) 18 18 (S) 9.5 8 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
303-02 18 (S) 6.0 22 (S) 1.0 12 (R) 16 23 (S) 2.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 12 (R)4.0

304-02 6 (R» 96 14 (1)8.0 6 (R» 48 25 (S) 2.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 12(R) 4.0

307-02 16 (S) 10 18 (S) 4.0 6 (R» 48 22 (S) 4.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 9 (R» 6.0

318-02 6 (R» 96 19 (S) 2.0 10 (R)24 21 (S) 4.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 12 (R) 4.0

328-02 6 (R» 96 23 (S) 1.0 23 (S) 1.0 27 (S)< 1.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 8 (R» 6.0
329-02 16 (S) 10 10 (R)24 19 (S) 2.0 24 (S) 2.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 10 (R» 6.0

Clona 2

UME LVXa OFXa

030-02 10(R) 10 6 (R» 16

031-02 11 (R)8.0 6 (R» 16
034-02 8 (R» 16 6 (R» 16
051-02 6 (R» 16 6 (R» 16

057-02 6 (R» 16 6 (R» 16

065-02 6 (R» 16 6 (R» 16

071-02 8 (R» 16 6 (R» 16
074-02 6 (R» 16 6 (R» 16
079-02 6 (R» 16 6 (R» 16

081-02 6 (R» 16 6 (R» 16

082-02 6 (R» 16 6 (R» 16
083-02 6 (R» 16 6 (R» 16
084-02 6 (R» 16 6 (R» 16

085-02 6 (R» 16 6 (R» 16
088-02 6 (R» 16 6 (R» 16

138-02 7 (R» 16 6 (R» 16
149-02 6 (R» 16 6 (R» 16
303-02 11 (R) 8.0 6 (R» 16
304-02 11 (R) 8.0 10 (R)8.0

307-02 7 (R» 16 6 (R» 16

318-02 7 (R» 16 6 (R» 16
328-02 11 (R)8.0 6 (R» 16
329-02 10 (R) 10 6 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en J.l.g/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico, T0 8: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 10:

Clona 10

I UME AMpa CXM a CTXa CAZ a FEp a IPMa ATMa TIMa

040-02 7 (R» 46 6 (R» 8.0 7 (R» 138 13 (R)41 12 (R) 34 28 (S)< 0.56 9 (R» 58 10 (R) 156

041-02 6 (R»46 6 (R» 8.0 6 (R» 138 13 (R)41 15 (1) 18 31 (S)< 0.56 11 (R» 58 6 (R» 232

054-02 7 (R»46 7 (R» 8.0 6 (R» 138 7 (R» 126 11 (R)42 28 (S)< 0.56 6 (R» 58 10 (R) 156

056-02 6 (R» 46 6 (R» 8.0 7 (R» 138 15 (1)26 12 (R)34 28 (S)< 0.56 11 (R» 58 11 (R) 128

058-02 7 (R»46 6 (R» 8.0 7 (R» 138 9 (R) 101 10 (R) 52 24 (S) 12 7 (R» 58 10 (R) 156

060-02 6 (R»46 7 (R» 8.0 6 (R» 138 9 (R) 101 11 (R)42 23 (S) 1.5 6 (R» 58 10 (R) 156

062-02 6 (R»46 6 (R» 8.0 6 (R» 138 15 (1) 26 13(R)28 27 (S) 0.68 11 (R» 58 14 (R)71

068-02 I 7 (R»46 7 (R»8.0 6 (R» 138 15(1)26 14 (R)23 26 (S) 0.83 11 (R» 58 15 (1)58

069-02 6 (R» 46 6 (R» 8.0 7 (R» 138 14(R)33 11 (R)42 27 (S) 0.68 11 (R» 58 20 (S) 22

Clona 10

I UME 5TRa GENa ¡ TOSa AM Ka ¡ TETa 5 XT" Cl p b GAT"

I 040-02 6 (R» 90 7 (R»41 6 (R» 42 16 (1) 18 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 7 (R» 6.0

041-02 6 (R» 90 6(R»41 6 (R» 42 15 (1) 24 6 (R»33 6 (R» 239 (R»32 6 (R» 6.0
054-02 6 (R» 90 6 (R» 41 6 (R» 42 7 (R» 155 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
056-02 6 (R» 90 6(R»41 6 (R» 42 18 (5) 9.5 I 6 (R»33 6 (R» 239 (R» 32 7 (R» 6.0
058-02 6 (R» 90 6 (R» 41 6 (R» 42 19(5)6.9 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 7 (R» 6.0
060-02 6 (R» 90 6 (R» 41 6 (R» 42 18 (S) 9.5 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0

: 062-02 6 (R» 90 7 (R»41 I 6 (R» 42 19 (S) 6.9 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
t 068-02 6 (R» 90 8 (R» 41 18 (S) 2.5 16 (1) 18 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 10 (R» 6.0

069-02 6 (R» 90 7 (R»41 9 (R) 32 18 (S) 9.5 6 (R» 33 6 (R» 239 (R»32 7(R~

Clona 10

UM E LVX a OFXa

I 040-02 6 (R» 16 7 (R) 13I
i 041-02 8 (R» 16 6 (R» 16

I 054-02 6 (R» 16 6 (R» 16
! 056-02 8 (R» 16 6 (R» 16

058-02 6(R» 16 6 (R» 16

060-02 6 (R» 16 6 (R» 16
062-02 6 (R» 16 6 (R» 16

I 068-02 8 (R» 16 6 (R» 16

069-02 6 (R» 16 6 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en ¡.t.g/mL

AMP: Ampicilina , AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino , CTX: Cetotax ima, CXM: Ceturoxima, FEP: Cetepima, GAT:
Gatifloxacino , GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
OfIoxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sultametoxazol, TET:
Tetraciclina , TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico, TOB: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensid iscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 21:

I Clona 21
: UM E AM P" CXM " CTX" CAZ" FE P" IPM " ATM " TIM"¡
~ 066-02 6 (R» 46 6 (R» 8.0 6 (R» 138 7 (R» 126 15 (I) 18 22 (S) 1.8 7 (R» 58 11 (R) 128

! 067-02 7 {R» 46 7 (R» 8.0 9{R)1 08 7 (R» 126 18 (S) 9.8 27 (S) 0.68 9 (R» 58 12 (R) 105
¡ 140-02 7 (R»46 6 (R» 8.0 11 (R)96 6 (R» 126 19 (S) 8.0 28 (S)< 1.0 7 (R» 64 11 (R) 128

Clona 21

UME STR " GE N" TOS" AM K" TET" sxr' Clpb GAT"

! 066-02 6 (R» 90 6{R»41 6 (R» 42 14 (R) 33 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
067-02 6 (R» 90 6 (R» 41 6 (R» 42 13 (R) 45 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 10 (R» 6.0
140-02 6 (R» 96 8 (R» 48 9 (R) 32 15 (I) 24 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 10 (R» 6.0

Clona 21

UME LVX" OFX"

066-02 6 (R» 16 6 (R» 16

067-02 10 (R) 10 6 (R» 16

140-02 9(R) 12 6 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en J.ig/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico, TOB: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 27:

Clona 27

UME AMP" CXM" CTX" CAZ" FEP" IPM" ATM" T1 M"

087-02 7 (R»46 15 (1» 8.0 28 (S) 0.98 25 (S) 2.7 30 (S) 0.81 27 (S) 0.68 29 (S) 2.0 20 (S) 22

089-02 6 (R»46 19 (1)6.3 29 (S) 0.77 25 (S) 2.7 29 (S) 1.0 30 (S)< 0.56 29 (S) 2.0 20 (S) 22

146-02 6 (R»46 21 (1)4.0 27 (S) 1.3 25 (S) 2.7 29 (S) 1.0 25 (S) 1.0 30 (S)< 1.7 17 (1)39

156-02 6 (R»46 20 (1) 5.0 30 (S) 0.60 28 (S) 1.4 32 (S)< 0.5 31 (S)< 0.56 31 (S)< 1.7 18 (1 ) 32

298-02 7 (R»48 22 (S) 2.0 33 (S)< 0.50 32 (S)< 1.0 34 (S)< 1.0 33 (S)< 1.0 29 (S) 2.0 19 (1)32

300-02 6 (R»48 6 (R» 8.0 12(R)64 6 (R» 128 24 (S) 4.0 27 (S) 1.0 15(R) 32 6 (R» 256
301-02 6 (R»48 25 (S) 2.0 33 (S)< 0.50 29 (S) 20 34 (S)< 1.0 32 (S)< 1.0 32 (S)< 2.0 15 (1)64

Clona 27

UME STR" GEN" TOS" AMK' TET" SXT" Clpb GAT"

087-02 15(S) 11 18 (S) 2.6 20 (S) 1.4 22 (S) 2.7 19 (S) 7.7 21 (S) 13 (R» 32 7 (R» 60
089-02 6 (R» 90 7(R»41 12(R) 14 18 (S) 9.5 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 14 (R) 2.7
146-02 6 (R» 90 6 (R»41 12 (R) 14 20 (S) 5.1 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
156-02 6 (R» 90 6 (R»41 11 (R) 18 21 (S) 3.7 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 13 (R) 3.3
298-02 16 (S) 10 22 (S) 1.0 20 (S) 2.0 23 (S) 2.0 22 (S) 4.0 26 (S)<6.0 (R» 32 14 (R) 4.0
300-02 6 (R»96 6 (R» 48 13 (1)10 26 (S)< 1.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 6 (R» 6.0
301-02 6 (R» 96 7 (R»48 6 (R» 48 23 (S) 2.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 15 (1) 4.0

Clona 27

UME LVX" OFX"

087-02 6 (R» 16 6 (R» 16

089-02 10(R) 10 6 (R» 16
, 146-02 8 (R» 16 6 (R» 16

156-02 9(R) 12 6 (R» 16
298-02 8 (R» 16 6 (R» 16

300-02 6 (R» 16 6 (R» 16
301-02 13(R)6.0 7 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en Ilg/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ.: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico, TOS: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 30:

Clona 30

UME AMP " CXM" CTX" CAZ" FEP" IPM" ATMa TIM"

148-02 17 (S) 4.8 21 (1)4.0 30 (S) 0.60 29 (S) 1.1 31 (S) 0.66 32 (S)< 0.56 30 (S)< 1.7 26 (S) 6.6
139-02 7 (R» 46 17 (1» 8.0 22 (1)6.0 16 (1) 24 32 (S)< 1.0 28 (S)< 1.0 22 (S) 8.0 18 (1) 32

Clona 30

UME STR" GEN" TOS" AMK " TETa sxr' Clpb GATa

148-02 6 (R» 90 23 (S) 0.66 20 (S) 1.4 23 (S) 2.0 6 (R» 33 27 (S)< 4.1 (R»32 6 (R» 6.0
139-02 6 (R» 96 12 (R) 16 11 (R)20 24 (S) 2.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 10 (R» 6.0

Clona 30

UME LVX" OFX"

148-02 6 (R» 16 6 (R» 16
139-02 7 (R» 16 6 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en Il g/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ.: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido c1avulánico, TOS: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 32:

I Clona 32

I UM E AMpa CXM a CTXa CAZa FEpa IPM a ATM a TIMa

1 143-02 9 (R»46 6 (R» 8.0 7 (R» 138 14 (R) 33 16 (1)15 35 (S)< 0.56 9 (R» 58 11 (R) 128

i 153-02 15 (1) 7.5 19 (1)6.3 29 (S) 0.77 27 (S) 1.7 30 (S) 0.81 28 (S)< 0.56 28 (S) 2.5 23 (S) 12

Clona 32

UME STRa GENa TOSa AMKa TETa SXTa Clpb GATa

143-02 6 (R» 90 6(R»41 10(R) 24 22 (S) 2.7 6 (R» 33 6 (R»239 (R» 32 6 (R» 6.0
153-02 7 (R» 90 6 (R»41 12(R) 14 20 (S)5.1 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R»6.0

Clona 32

UM E LVXa OFXa

143-02 6 (R» 16 6 (R» 16
153-02 6 (R» 16 6 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en ¡.¡.g/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Cettazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico, TOS: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 35:

I Clona 35

1 UME AMpa CXMa
CTXa CAZa FEpa IPMa ATMa TIMa

j 151-02 18 (S) 3.8 20 (1)5.0 30 (S) 0.60 30 (S) 0.88 35 (S)< 0.59 32 (S)< 0.56 34 (S)< 1.7 26 (S) 6.6

1310-02 6 (R» 48 21 (1) 4.0 31 (S) 0.50 28 (S) 2.0 34 (S)< 1.0 30 (S)< 1.0 33 (S)< 2.0 18 (1) 32

Clona 35

UME STRa
GENa TOSa AMKa TEr" SXTa Clpb GAr"

151-02 15(S) 11 23 (S) 0.66 20 (S) 1.4 23 (S) 2.0 20 (S) 6.0 29 (S)< 4.1 (R»32 6 (R» 6.0
310-02 6 (R» 96 6 (R» 48 6 (R»48 23 (S) 2.0 6 (R» 48 6 (R»256 (R» 32 8 (R» 6.0

Clona 35

UME LVX a OFX a

151-02 6 (R» 16 6 (R» 16
310-02 6 (R» 16 6 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en ¡.tg/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico, TOS: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 36:

Clona 36

UME AMpa CXM a .crx' CAZa FEpa IPM a ATM a
I TIMa

152-02 17 (S) 4.8 20 (1)5.0 31 (S) 0.47 29 (S) 1.1 34 (S)< 0.59 35 (S)< 0.56 35 (S)< 1.7 1 28 (S)< 4.4

145-02 6 (R»46 6 (R» 8.0 6 (R» 138 14 (R) 33 13 (R) 28 32 (S)< 0.56 10 (R» 58 I 15 (1) 58

147-02 15 (1) 7.5 21 (1) 4.0 30 (S) 0.60 32 (S)< 0.56 31 (S) 0.66 33 (S)< 0.56 32 (S)< 1.7 I 26 (S) 6.6

Clona 36

UME STR a
GEN a TOSa AMK

a TETa SXT" Clpb GAT'

152-02 6 (R» 90 15 (S) 6.0 11 (R) 18 23 (S) 2.0 6 (R» 33 29 (S)< 4.1 (R» 32 8 (R» 6.0
145-02 6 (R» 90 14 (1)7.9 13 (1)10 21 (S) 3.7 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 8 (R» 6.0
147-02 6 (R»90 13 (1)10 11 (R) 18 20 (S) 5.1 27 (S) 1.1 27 (S)< 4.1 (R»32 9 (R» 6.0

Clona 36

UME LVXa OFX a.

152-02 6 (R» 16 6 (R» 16

145-02 6 (R» 16 6 (R» 16
147-02 6 (R» 16 6 (R»16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en ¡.tg/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Cettazidima, CIP:
Ciprofloxacino , CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol , TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido clavulánico, TOB: Tobramícina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 37:

Clona 37

UME AMpa CXM a CTX a CAZ' FEpa IPM a ATM a TIMa

154-02 6 (R»46 18 (1» 8.0 31 (S) 0.47 26 (S) 2.2 32 (S)< 0.5 33 (S)< 0.56 31 (S)< 1.7 14 (R)71
155-02 6 (R»46 21 (1) 4.0 31 (S) 0.47 27 (S) 1.7 32 (S)< 0.5 30 (S)< 0.56 32 (S)< 1.7 15 (1) 58
157-02 6 (R»46 20 (1) 50 30 (S) 0.60 26 (S) 2.2 30 (S) 0.81 28 (S)< 0.56 30 (S)< 1.7 15 (1) 58

Clona 37

UME STR a
GEN a TOSa AMKa TETa SXT" C1pb GAT"

154-02 9(R)67 24 (S) 0.5 21 (S) 1.1 24 (S) 1.5 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 8 (R» 6.0
155-02 10(R)50 6 (R» 41 13 (1) 10 22 (S) 2.7 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R» 6.0
157-02 12 (1) 28 9 (R) 31 13 (1) 10 22 (S) 2.7 6 (R» 33 6 (R» 239 (R» 32 6 (R»6.0

Clona 37

UME LVXa OFXa

154-02 6 (R» 16 6 (R» 16

155-02 6 (R» 16 6 (R» 16
I 157-02 6 (R» 16 6 (R» í6

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en f..l.g/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido c1avulánico, TOS: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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Clona 53:

Clona 53

UME AM pa CXM a CTXa CAZ: FEpa IPMa ATMa TIM a

324-02 6 (R»48 25 (S) 2.0 32 (S) 0.50 28 (S) 2.0 34 (S)< 1.0 32 (S)< 1.0 31 (S)< 2.0 16 (1) 48
325- 02 6 (R»48 22 (1)4.0 34 (S)< 0.50 31 (S) 1.0 29 (S) 1.0 35 (S)< 10 35 (S)< 2.0 18 (1) 32

Clona 53

UME STR a GEN a TOSa AMK a TETa SXTa C lpb GAT"

324-02 6 (R» 96 14 (1)80 10 (R) 24 23 (S) 20 6 (R» 48 6 (R» 256 (R)6 14 (R) 4.0
325-02 6 (R» 96 22 (S) 1.0 10 (R)24 20 (S) 6.0 6 (R» 48 6 (R» 256 (R» 32 10 (R» 6.0

Clona 53

UME LVXa OFXa

I 324-02 12 (R)8.0 7 (R» 16

325-02 9(R)12 6 (R» 16

Halo de inhibición en mm, (Sensible, Intermedio o Resistente), MIC en ~g/mL

AMP: Ampicilina, AMK: Amikacina, ATM: Aztreonam, CAZ: Ceftazidima, CIP:
Ciprofloxacino, CTX: Cefotaxima, CXM: Cefuroxima, FEP: Cefepima, GAT:
Gatifloxacino, GEN: Gentamicina IPM: Imipenem, LVX: Levofloxacino, OFX:
Ofloxacino, STR: Estreptomicina, SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol, TET:
Tetraciclina, TIM: Tricarcilina-ácido c1avulánico, TOB: Tobramicina

a: Datos obtenidos por método de difusión en placa de Sensidiscos.
b: Datos obtenidos por E-Test.
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