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LENTRODUCEC CT ON

En 1676, Van Lecuwenhoek, hizo una de las primeras ob
servaciones de antibiosis "in vitro'" de que se tiene memoria.-
Como se recordard, refirid que sus animidculos desaparecian ---

tras colocarlos en "agua de pimienta™,. (17, 18, 19)

Pasteur y Joubert, en 1877, reconocieron la posibili-

dad de emplear bacterias en la terapéutica de las infecciones-

y demostraron el antagonismo de Bacilus anthracis y bacterias

no patodgenas.

Tyndall en 1881, descubrid que un hongo del género Pe
nicillium, aclaraba las soluciones turbias por el crecimiento-
bacteriano v aunque otros microbidlogos y bidlogos observaron

y describieron el fenémeno de antagonismo de Penicillium, nin-

guno pensd que pudiera tener las consecuencias vistas desde --

1940 hasta nuestros dJdias. (17, 18)




LLos intentos realizados en 1890, de tratamicnto con -
extractos bacterianos y hongos no tuvieron éxito y la falta de

reproducibilidad hizo que se abandonaran. (18)

El descubrimiento de Fleming, en 1929, del cfecto an-

tagénico de Penicillium sobre el Staphylococcus aureus, quedd -

en suspenso durante diez aflos, el hongo descrito por Fleming -
como P. rubrum, fue clasificado correctamente por C. Thom como

P. notatum.

El conflicto bélico de 1939-1945, fue el motivo para-
desarrollar esfuerzos en escala nunca antes vista, para probar
los efectos antibacterianos de la Penicilina y después produ--

cirla en escala industrial.

Desde entonces hasta ahora las investigaciones sobre-
inhibicién "in vitro" del desarrollo, por influencia de anti--
bidticos constituyen uno de los temas miis publicados en biblio

grafia microbioldgica.

Pero se operd un cambio trascendental en la finalidad
de estos trabajos, de modo que en la actualidad, la inhibicidn
antagénica de los microorganismos se convirtid en algo mids que
un medio de investigacién. Determinar la susceptibilidad a -
los antibidticos es una actividad de aplicacién practica por

excelencia que alterd de manera radical, ta evolucidn de mu---

chas enfermedades infecciosa

> %

En los ltimos tres decenios, la microbiologia clini-
» s

ca tuvo un auge que, como es légico suponer, sdlo fue compara-




ble al descubrimiento paralelo y desarvollo de los agentes an-

timicrobianos modernos.

Sin embargo, en la actualidad el uso excesivo ¢ inco-
rrecto de los antibidticos ha fomentado la aparicién de micro-
organismos resistentes que plantean un problema de suma impor-

tancia en las enfermedades nosocomiales. (1,3,7)

drogas y su aporte a los costos crecientes de la asistencia mé

dica, son otros subproductos mis de 1a administracién indiscri

minada de los antibidticos. (1,7)

Resulta claro que el laboratorio de microbiologia cli
nica puede contribuir en forma trascendental al propiciar el -
uso adecuado de los antibidticos, con solo desarrollar normas-
firmes para determinar qué microorganismos deben someterse a -

pruebas de susceptibilidad de rutina.

El laboratorio estd en condiciones de proporcionar --

con mayor precisién el diagndstico microbioldgico, si elimina-

Las enfermedades iatrogénicas por reacciones a las --
|

las pruebas de susceptibilidad de rutina con microorganismos -
que reflejen flora mixta normal o simples colonizaciones meno-

res, sin que haya una verdadera infeccidn. (1)

Ahora bien, el laboratorio de microbiologia c¢linica -
debe tomar en cuenta dos factores pura determinar la suscepti-
bilidad a los agentes antimicrobianos de las cepas patdgenas -

aisladas:




1. In ciertos patdgenos importantes, la susceptibili-
dad al antibidtico de primera eleccién, es previsible con cer-

teza sobre la base del conocimiento de la identidad del orga--
nismo; por ejemplo, los patdgenos como los estreptococcos del-

grupo A y los ncumococcos son susceptibles a la Penicilina 6

casi en su totalidad:

2. Prueba directa "in vitro'". Las pruebas de suscep-
tibilidad de difusién en agar con discos y las pruebas de dilu

cidn en agar y en caldo son las mis usadas. (1)

De este modo, los patdgenos aislados consistentes en

Staphylococcus aureus, enterococcos, enterobacterias v Pscudo

monas, satisfacen bien estas normas y pueden ensayarse en pruc
bas de difusidn en agar con discos en la mayoria de los casos.
No obstante, para el manejo dptimo de ciertas infecciones qui-
zd las pruebas de difusidn en apar con discos sean inadecuadas
y en tales casos la alternativa son las de dilucidén cuantitati

va. (1, 2, 13, 17, 18, 19).
i). BEleccidén del método.

La prueba de susceptibilidud tiene por objeto cstable
cer en que medida el microorganismo infectante es sensible a -

los agentes antimicrobianos "in vitro",

Lo ideal seria que el método para determinar la sensi
bilidad "in vitro'" poseyera una seric de caracteristicas tales

COoOmo .




a) La aplicabilidad;
b) La rapidez y economia de las técnicas;
¢) La confiabilidad de los resultados;

d) La exactitud en la interpretacion. (1)

Como sabemos, no hay un método capaz de satisfacer al
mismo tiempo todos estos requerimientos, porque cada uno tiene

sSus ventajas ¢ inconvenientes.

Por lo tanto, se han escopido dos técnicas que por su
reproducibilidad y economia se acoplan a nuestros intereses:
El método de difusidén en agar, estandarizado por Bauer-Kirby y
Col. y el método de dilucidn en placa. (1, 2, 13, 17, 18, 19,-

-y
22).

i1). Papel de las pruebas de susceptibilidad en la seleccidn -

del antibidtico.

El médico debe considerar una cantidad de {actores, vy
asi optar por ¢l antibidtico mis conveniente para cada pacien-

te en particular: (1)

a) Ls importantisimo el estudio completo de los ante-

cedentes y los signos fisices del paciente, para -

establecer el posible diagnostico.

b) s necesario ¢l conocimienta del proceso patolagi-
co de fondo, de su historia natural y de cualquier
¢fecta que ¢l proceso de enfermedad podria tener -

sobre el agente terapéutico que quizi se emplearia.,




c) Determinar ¢l microorganismo probable que causa 1la

infeccidn.

d) Bvaluar las caracteristicas {drmaco-¢clinicas de --
Yas dropgas que podrian resultar dtiles para comba-

tir el proceso de enfermedad especifica,

¢) Considerar el mecanismo de accidn de la droga fren

te al microorganismo infectante.

f) Determinar la sensibilidad del microorpanismo fren
te a las drogas que podrian emplearse en el trata-

miento.

iii). Seleccidn de antimicrobianos.
111 Seleccion de ant crol

i

Con el fin de simplificar la prueba de susceptibili-

dad de rutina, es necesario limitar la cantidad de dyrogas que-

se ensayardn en forma corriente. De ordinario las pruehas de
rutina s6lo sc harin con un antimicrobiano representativo de
cada grupo de drogas que poseen una actividad "in vitro" muy -

similar. (1, 2, 13, 17)

Las pruehas se limitardn a las dropgas gque s¢ conside-
ran ggentes itiles en la actualidad, de empleo comin en la ins
titucidn donde se realizan las pruchas v cuyo uso seia correcto

en el tratamicentn Jdel putdgeno especitico ensavado.

Recvientemente hay ung nueva Jdeterminacion en el iabn
ratorio wmicrobioldgico Jde invaluable utibidad, la cual consis

te en determinar o resistencia a lLas penicilinas pov 1o pre




sencia de una enzima; la beta-lactamasa, a partir de cultivos-

de reciente obtencidn. Esta prucha cualitativa, practicada

por diferentes métodos igualmente cfectivos, ofrece un elemen-

to mds en el manejo del tipo de problemas hasta ahora expuesto.

(2, 6, 10, 11, 14, 16, 20, 24, 26, 29, 30)




OB JET I VOS

Detectar entre los microorganismos obtenidos de diver
sas fuentes, la presencia de bacterias productoras de beta-lac

tamasa, por el método acidométrico.

Establecer la correlacidén epidemioldgica entre gérme-
nes causantes de infeccién intrahospitalaria y su sensibilidad
antimicrobiana mediante el empleo de pruebas cuantitativas y -

cualitativas.

Practicar este estudio con 15 antimicrobianos, algu--
nos de uso comiin en el hospital de la S.$.,A. v otros en inves-

tigacidn clinica adGn.




MATERTAL METODOS

MATERTAL

En adicidn al material de uso corriente en el labora-

torio bacterioldgico se utilizd lo siguiente:

- Para la determinacidén de beta-lactamasas por el -

método acidométrico:

-~ Solucidn de rojo de fenol 0.5%
-- Una ampolla comercial conteniendo 20 x 10° de Pe

nicilina 6 potidsica Lakeside. lote 783205

‘

Solucion de Nandd IN,

-- Tubos de ensayo de 13 5 100 mnm,
BYy. Para ¢l mérodo de ditucidon en agar:

- Agar de Mueller-dlinton, Bioxon, 1o,
Calda de soya y tvipticasa.Biloxon, 112

- Cajas de Petri
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-- Replicador de Steers

-- Tubos de 16 x 150 mn.

-- Tubos conteniendo estdndar 0.5 de MacFarland, (0.5
ml. de BaClz al 0.048 M, mds 99.5 ml. de [IZSL'[1 al-

b)

-- Sales puras de los siguientes antimicrobianos:
Penicilina; Amikacina; Ampicilina; Kanamicina; Ce-
faclor; Fosfomicina; Lincomicina; Tobramicina; Ri-
Eamplciﬁa; Gentamicina,; Moxalactam; Mefoxin; Iri--
tromicina; Cleoranfenicol v Tetraciclina.

-- Cultivos bacterianos puros, de procedencia intra--
hospitalaria.

-- 55 cepas de Klebsiella; 22 cepas de Escherichia; -

22 cepas de Entervobacter; 2 cepas de Citrobacter;-

36 cepas de Staphylococcus; 3 cepas de Proteus; 3-

cepas de Pseudomonas; 1 cepa de Salmonella; 1 cepa

de Providencia; | cepa de Streptobacillus.

C). Parva ¢l método de ditusidn con disco:

-~ Tubos conteniendo estdndar 0.5 de MaclFarland (0.5-
ml. de B::I('Z]2 al 0,048 M. mis 99.5 ml. de H2504 al-
1%)

-- Caldo de soya y tripticasa

== Apar de Mueller-Hinton

-+ Cajas de Petri de 15 x 150 mm,

-- Micropipeta, (Finnpipette ».50 ul)

-~ Un vernjer
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-- Hisopos

- Sates puras de los antimicrobisnos antes menciona-

dos.

La misma relacion de cepas de l1a técnica anterior.
METODOLOGTA
A} . Pruebas quimicas para produccion de beta-lactamasas. (3.4)

Las cepas resistentes a las penicilinas generalmente-

producen grandes cantidades de heta-lactamasas. La heta-lacta
masa es una enzimit extracelular que hidroliza especificamente-
a la amida unida en el anillo beta-lactiamico de peniciltina, -
inactivando el antibidtico, v en estas condiciones se forma --
por la accidén de la enzima, el dcido penicilinico. FEsta enzi-
ma puede ser detectada por un método acidométrico. (2, 6, 11, -

20, 24, 206, 29)
Preparacidn de la solucidn.

i} Se adicionan 2 ml. de la solucidn de rojo de fenol
a 16.0 ml, de agua dJdestilada estéril.
ii) Esta solucién se adiciona a un vial de penicilina-
G potisica, conteniendo 20,000,000 de unidades.
iii) Se pasa un tubo de cultivo v se le adiciona NaOH -
IN, gota a gota, hasta ajustar el pH a 8.5, 1la so-
lucién toma un ligero color violeta,

1v) St la solucidn no es usada inmediatamente, se pue-

de congetar, hasta su uso.




Desarrollo de lLa prueba.

i) Comprobar que la solucidén tenga pHt 8.5, en vaso ne
cesario ajustarlo con NaOH IN.

11} De un cultivo microbiano reciente se toma un indcu
lo grucso con el palillo estdril v se deposita en-
¢l tubo.

ii1) Si el organismo es productor de beta-lactamasa, la
solucidn vira de un color violeta a un color amari
1lo en un tiempo miximo de 15 minutos. Si se apli-
¢ esta prueba a un organismo no productor de la -
entima, no hay vire en el coloyr de la solucidn in-
dicadora.

iv) No debe leerse después de 15 minutos, porque da - -

reacciones positivas {falsas.

Método de dilucidn en agar. (1, 2, 13, 17, 18, 19,

*

El principio del método de dilucidn en agar es la in-
hibicién del crecimiento en la superficie del agar, debido a -
la accidn del antimicrobiano incorporado en el medio. Como su
nombre lo implica las placas son preparadas en una servie de -
concentraciones decrecientes del antibidtico. In contraste --
con el método de difusidn con disco, el cual mide cualitativa-
mente la susceptibiltidad de un organismo para muchos antimicro
hianas;, el método dilucidon cn agar es un procedimiento cuanti-
tativo que mide la (C.1.M0) [concentracidn inhibitoria minima)

especifica de un agente vontra muchas organismos.




—
(92

Desarrollo de la prueba.

1) Se ajusta el pi del medio a4 7.2 st es nccesario.
Se adiciona la solucién del antibidtico en concen-
traciones apropiadas al medio antes de que solidi-
Figque, (Las concentraciones utilizadas estdn expre
sadas en ta tabla. (1 ) Se debe usar una placa
con agar, sin antibidtico, cowo control de creci~-
miento.

ii) Se inoculan en 6 ml. de caldo de sova y tripticasa,
A a 5 colonias aisladas, representativas del micro

organismo que debe ensayvarse, v se incuban unas 2-

~

e

hrs. a 35°% .

11i) Posteriormente, la suspension on caldo se iguala -
visualmente con el patrdn de sulfato de bario de -
MacParltand, (para gque contenga alrededor de 10
unidades formadoras de colonias por mililitro). Se
diluye 1:10 una alicuota de la suspensidn ajustada
en c¢aldo.

iv) Inoculacidn de las placas.

ste paso se realizd con un replicador del tipo de --
Steers, el aparato es un inoculador mecidnico gque tiene bases -

en sus extremos para colocar las pliacas de medio de cultivo,

b

consta también de una palanca unida o una placa con 32 pernos-

maviles que al ascender pueden hacerse coincidir con un dispo-
sitivo portador de indculos (Provisto de 32 recepticulos de --

forma cilindricn) previamente colocado en la parte media del
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carro, que constituye la base del aparato. Como cada varilla
inoculadora deposita 0.001 ml, el indculo final en la superfi
cie del agar e¢s del orden de H)'1 unidades formadoras de colo-

nias por mililitro. (1, 9, 33)
v) Una vez colocado el indculo, se incuban las placa
vi) ka C.1.M. se lee, como la menor concentracién del

agente antimicrobiano que inhibe el crecimiento -

del orpganismo.

.’"

i

197}




UN ESQUEMA DE DILUCION PARA LA PREPARACION DE PLACAS EN LA PRUEBA DE SUSCEPTIBILIDAD POR
DILUCION EN AGAR,

TABLA

VOLUMEN DE LA SOLUCION DE LA DROGA

(19 )

VOLUMEN DE

CONCENTRACION (mcg. o UI/ml.)

Y CONCENTRACION mcg/ml o Ul/ml) AGUA ESTERIL INTERMED LA FINAL LOG2

6.4 ml. 2,000 meg/ml 3.6 ml. = 1.280 mcg/ml 128 7
2 Vols 1,280 mcg/ml 2 Vols = 640 mcy /ml G4 )
1 Vol 1,280 mcg/ml + 3 Vols = 320 mcog/ml 32 )
1 Vol 1,280 mcg/ml ¢ 7 Vols 160 meg/ml 10 ]
2 Vols 160 mcg/ml ¢ 2 Vals 80 meg/ml 8 3
1 Vol 160 mcg/ml 4 3 Vols = 30 mcg/ml 4 2
1 Vol 160 mcg/mi 4 N Vols = 20 mceg/ml 2 l
2 Vols 20 mcyg/ml + 2 Vols = 10 mcg/mi 1 0
1 Vol 20 mcg/ml + 3 Vols = 5 mcg/ml 0.5 1
1 Vol 20 meg/ml + N Vols = 25 meg/ml 0.25 2

* Cualquier miltiple de los vollmenes en ‘la Tabla, puede ser utilizado, dependiendo del

namero de placas de Petri que vayan

a preparar.




C). Método de difusién en agar con dJdisco. (L, 2, 5, 13, 17, 19)

Téenica estandarizada por Baucr Kirby y col., depende
de la inhibicién del crecimiento hacteriano en la superficie -
de la placa de agar por el agente antimicrobiano, que difunde-

a partir del disco.
Desarrollo de la prueba.

i) Transferir 5 colonias de un cultivo fresco con un-
dfa de incubacidén a un tubo que contenga 6 ml. de-
caldo de soya y tripticasa, e igualar visualmente-
con el patrédn de sulfato de bario de Macfarland.

ii) Se aplica la suspensidn del caldo bacterianoe con -
un hisopo estéril sobre lua superficie del agar, de

biendo quedar una pelicula homogénea de indculo.

i
[
[ N
St

Se colocan los discos sobre la superficie del me--
dio, usando pinzas estériles, se deben poner a ---
cierta distancia uno del otro vy a 14 mm. del horde
de la caja. Presionar suavemente para asegurar un
buen contacto del disco con la superficie del agar
iv) Incubar a 37°C, aerdbicamente.

v) lLas placas son lefdas gencralmente después de 18 -

horas de incubacién.
Control de calidad del medio. (1,12, 34)

“

Se siembran los organismos control; Staphylococvcus-

aureus (ATCC 25923); Escherichia coli (ATCU 25922) y

cudomo-

na aeruginosa (ATCC 27883). Estas cepas dan zonas Jde inhibi-
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cién ya reportadas por la UUMC Clinical Microbiology Laborato-

ry.
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RESULTADOS

De las 746 cepas probadas para determinar la produc--
cién de la enzima betalactamasa, mediadora de la resistencia -
bacteriana a los antibidticos, se encontraron 146 cepas produc
toras de dicha enzima, correspondiendo al 19.57 por ciénto del
total. Las cuales se distribuyen segilin se muestra en la tabla
2, y que a su vez fueron aisladas de diversas fuentes como se

muestra en la tabla 3.
. TECNICA DE DIFUSION EN AGAR CON DISCO

a). Resistencia de bacterias Gram positivas a antibid
ticos que actilan a nivel de sintesis de pared celular. (Tablas
5, 7, 10, 15, 16 y 17). De las 30 cepas, 34 fueron resisten--
tes 4 moxalactam (94,7%), 33 a penicilina (91.6%), 31 a ampici
lina (86.1%), 10 a cefaclor (27.7%), 2 a fosfomicina (5.5%) y-

ninguna a mefoxin,




[
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b}. Resistencia de bacterias Gram positivas a antibid
ticos que actian a nivel de sintesis de proteinas. (subunidad-

50 §), (Tablas 11, 14 y 18). De las 306 cepas, 7 fueron resis-

tentes a lincomicina y eritromicina (19.4%) y 6 a cloranfeni--

col (16.6%).

c). Resistencia de bacterias Gram positivas a antibid

ticos que actéan a nivel de sintesis de proteinas (subunidad -
30 S), (Tablas 4, 6, 8, 12 y 13). De las 36 cepas, 14 fueron-
resistentes a tetraciclina (38.8%), ¢ o kanamicina (16.6%), y-

"

1 a gentamicina, tobramicina y amikacina (2.7%).

d). Resistencia de bacterias Gram positivas a antibid
ticos que acthan a nivel de sintesis de dcidos nucleicos. (Ta-

bla 9). De las 36 cepas, 8 fueron resistentes a rifampicina -
(22.2%).

e¢). Resistencia de bacterias Gram negativas a antibid
ticos que actdan a nivel de sintesis de pared celular. (Tablas
5, 7, 10, 15, 16 y 17), De las 110 cepas, 109 fueron resisten
tes a penicilina (99.09%), 105 a ampicilina (95.4%), 44 a cefa-
clor (40%), 42 a fosfomicina (38.1%), 6 a moxalactam (5.4%) y-

5 a mefoxin (3.4%).

£). Resistencia de bacterias Gram negativas a antibid
ticos que acttan a nivel de sintesis de proteinas (subunidad -
50 S), (Tablas 11, 14 y 18)., De las cepas, 100 fueron vesis--
tentes a lincomicina (90%), 107 a eritromicina (97.2%) v 70 a

cloranfenicol (063,0%).




g). Resistencia de bacterias Gram negativas a antibid
ticos que acthan a nivel de sintesis de proteinas (subunidad -
30 S), (rablas 4, 6, 8, 12 y 13). De las 110 cepas, 71 fueron

resistentes a kanamicina (64.5%), 09 a tetraciclina (52.7%), -

~

50 a tobramicina (50.9%), 43 a gentamicina (39%) y 8 a amikaci-

na (7.2%).

h). Resistencia de bacterias Gram negativas a antibid
ticos que actiian a nivel de sintesis de dcidos nucleicos, (Ta-
bla 9). De las 110 cepas, 92 fueron resistentes a rifampicina

(83.6%).
I1. TECNICA DE DILUCION EN PLACA

a). Resistencia de bacterias Gram positivas a antibig
ticos que act@an a nivel de¢ pared celulav. (Tablas SA, 77, 10A,
15A, 16A v 17A).

De las 36 cepas, 24 fueron resistentes a Penicilina -
(66.6%), 22 a ampicilina (61.1%), 12 a cefaclor (35%), 3 a me--

pl

2 a fTeosfomicina v moxalactam (5.5%).

~

foxin (8.3%) »

b). Resistencia de bacterias Gram positivas a antibid
ticos que actGan a nivel de sintesis de proteinas (subunidad -
50 8), (Tablas L1A, 14A v 18A).

De las 36 cepas, 15 fueron resistentes a lincomicina

(41.6%), 14 a cloranfenicol (38.8%) v 6 a eritrvomicina (16,607},

¢). Resistencia de bacterias Gram positivas a antibig
ticos que actian a nivel de sintesis de proteinas (subunidad

30 8), (Tablas 4A, 0A, BA, 12A y 13A).
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De las 36 cepas, 23 fueron resistentes a tetraciclina
(63.9%), 10 a kanamicina (27.7%), 2 a gentamicina y tobramici-

na (5.5%) y 1 a amikacina (2.7%).

d). Resistencia de bacterias Gram positivas a antibig
ticos que actian a nivel de sintesis de dcidos nucleicos. (Ta-
bla 9A).

De las 306 cepas, 12 fueron resistentes a rifampicina-

(35%).

e). Resistencia de bacterias Gram negativas a antibig
ticos que actilian a nivel de pared celular. (Tablas 5A, 7A, lOA,
15A, 16A y 17A).

De las 110 cepas, todas fueron resistentes a penicili
na y ampicilina (100}), 82 fosfomicina (74.5%), 61 a cefaclor-

(59%), 12 a Mefoxin (10.9%) y 6 a moxalactam (4.5%).

£). Resistenciu de bacterias Gram negativas a antibid
ticos que actfian a nivel de sintesis de proteinas (subunidad -

50 S), (Tablas 11A, 14A y 18A).

g). Resistencia de bacterias Gram negativas a antibid
ticos que acttan a nivel de sintesis de proteinas (subunidad -
30 S), (Tablas 4A, OA, 8A, 12A y 13A).

De las 110 cepas, 94 fueron resistentes a kanamicina-
(85.4%), 90 a tetraciclina (81.8%), 81 a tobramicina (73.6%),-

68 a gentamicina (52.7%) y 0 a amikacina (5.4%).

h). Resistencia de bacterias Gram negativas a antibid




(8]
to

ticos que actian a nivel de sintesis de dcidos nucleicos. (Ta

bla 9A).

Todas las cepas fuecron resistentes a rifampicina,
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TABLA 2

DISTRIBUCION POR GENERO DE CEPAS BACTERIANAS PRODUCTORAS
DE BETA- LACTAMASA

PORCENTAJE DE

GENEROS N® DE CEPAS N? DE CEPAS CEPAS
PROBADAS BETA- LACTAM + BETA-LACTAM +

Klebsiella 185 55 29.7 %
Escherichia 132 22 16.6 %
Enterobacter 81 22 27.1 %
Citrobacter 15 02 13.3 3%
Proteus 52 03 5.7 b
Salmonella 05 01 20. ¢
Pseudomonas 40 N3 7.5 &
Staphylococcus 1062 306 22.2 %
Otz (; s 74 02 2.6 %
TOTAL 746 140 19.57 4%

* Providencia, Streptobacillus, Shigella, Alcaligenes, Serratia




TABLA 3

DISTRIBUCION POR_FUENTE DE CEPAS PRODUCTORAS

HEMOCULTIVO

Género

Klebsiella
Enterobacter
Proteus
Citrobacter
Streptobacillus

TOTAL

CATETER
Glnero
Escherichia

Kiebsiella

TO0TAL

P
>

(¥

—
Lt (SRR ¥ A 7S O =]

wn
R

SECRECION
iénero
Klebsiella

Staphylococcus

Enterobacter
Escherichia

Providencia

TOTAL

ABSCESQOS
Género
Klebsiella

COPROCULTIVO
Génera

Escherichia

Kicbsiella

N®

DY Y

R

Non

PO

)E BETA- LACTAMASA

UROCULTIVO

Género

Klebsiella

TOTAL

EX. FARINGEQ

Género

Staphylococcus

Kicbsiella

No

~3

[ 23

18

No
34

37

24



SUSCEPTIBILIDAD DE

o
[52]

TABLA 4

146 CEPAS ALSLADAS DE DIVERSAS FUENTES, -

CONTRA LA AMIKACINA, POR LA TECNITCA DE DIFUSION EN AGAR -

N® DE

GENERQ CEPAS
Citrobacter 2
Enterobucter 22
Escherichia 22
Klebsiella 55
Proteus 3
Providencia 1
§glm9nelia 1
Streptobacillus )|
Staphylococus 36
Pseudomonas 3
T O T AL 146

Diametro de

Resistente
Intermedio

Sensible

CON DISCO
S 1 R % DI RESTISTEN
CIA
2 0%
17 4 1 1.5%
21 1 4.5%
18 2 5 9.09%
2 - 1 35.3%
1 - 0%
1 - - 0%
1 - 0%
34 I 1 2.7%
3 - - 0%
130 9 6.1%
la Zona inhibitoria para la

AMIKACTNA
L9 mam
o 11 mm

12 mm




TABLA 4A
SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA LA
AMIKACINA, POR LA TECNICA DE DULUCION EN AGAR.

t N°®  DE % DE
GENERO CEPAS 0.25 0.5 1 2 4 § 16 32 64 128 . RESIST.
Citrobacter 2 - - 0%
Enterobacter 22 3 1 O 5 5 - 1 . I 9.9 %
i Escherichia 22 - 5 4 6 1 1 - - 1 . 4.5 %
Kelbsiella 55 - 13 21 7 8 4 1 1 5.0 %
| Proteus 3 - 2 - 1 33.3 %
Providencia 1 - I - - 0 3
Salmonella 1 - I - 0 %
Streptobuacillus 1 - - 1 - - - 0 %
Staphylococcus 36 - - | B 7 1 - - 2.7 %
Pseudomonas 3 - - 1 2 - 0 %
TOTALLES 146 - - 26 8% 22 16 10 1 2 2 2 4.5 %

En base al nivel medio alcanzado en suero por la
AMIKACINA, quc es de 1O mca/ml, consideramos co-
mo cepas resistentes, todas agquellas con C.1.M.
Mayor a dicho nivel.




TABLA §

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA
LA PENICILINA, CON LA TECNICA DE DIFUSION EN AGAR CON DISCO.

N° DE % DE

GENERO CEPAS S 1 R RESTST.

Citrobacter 2 - - 2 100 $
Enterobacter 22 22 100 %
Escherichia 22 - - 22 100 %
Klebsiclla 55 - - 55 100 %
Proteus 3 - 1 2 66.6
Providencia 1 - 1 100 %
Salmonella 1 - 1 100 o
Streptobacillus ] t 100 %
Staphylococcus 36 3 33 91.6 %
Pscudomonas 3 3 Lo %
TOTAL 146 3 o142 97.2 %

Difdmetre de la zona inhibitoria para la

PENTCTILINA

R 1 S
Estafilococos 20 mm 2128 mm 29 mm
Enterobacterias
11 mm 12 13 mm 14 mm

Interococos

Otros Microorga-
nismos 11 mm 12 21 mm 22 mm




TABLA 5A

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DL DIVERSAS FUENTES, CONTRA
LA PENICILINA, POR LA TECNICA DE DILUCION EN AGAR.

N® DE -
GENERO CEPAS 0.25 0.5 1 2 4 8§ 16 32 064 128 % DE
128 RESIST,
Citrobacter 2 - - - 2 100 %
Enterobacter 22 22 o0 %
Escherichia 22 - - - 22 100 %
Klebsiella 55 - - - - - 55 100 %
Proteus 3 - - - - 3 100 %
Providencia 1 - - - - 1 100 %
Salmonella 1 - - - 1 100 %
Streptobacillus 1 - - - - 1 100 %
Staphylococcus 36 1 - - 2 2 2 5 2 2 5 15 00, 0%
Pseudomonas 3 - - - - - 3 100 %
TOTALES 1 2 2 2 5 2 2 5 125§ 91.7%

En base al nivel medio alcanzado en suero por la
PENTCILINA, que es de 16 mcg/ml, consideramos co
mo cepas resistentes, todas aquellas con C.IM,T
Mayor a dicho nivel.




TABLA 6

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA
LA TETRACICLINA, POR LA TECNICA DI DIFUSION EN AGAR CON DISCO.

N®  DE % DE
GENERO CEPAS S I R RESIST.
Citrobacter 2 1 - i 50 %
Enterobacter 22 1 2 19 86.3 %
Escherichia 22 5 3 14 63.6 %
Klebsiella 55 21 5 29 52.7 %
Proteus 3 3 100 %
Providencia 1 | - 0%
Salmonella 1 1 100 %
Streptobacillus 1 1 0%
Staphylococcus 36 22 14 38.8 %
Pseudomonas 3 2 1 33.3 %
Total 146 51 13 82 56.1 %

Difmetro de la zona inhibitoria para la

TETRACICLINA

Resistente & 14  mm
Intermedio 15-18 mm

Sensible = 9 mm




TABLA OA

SUSCEPTTBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA LA

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiclla
Efoteus

Providencia

Salmonclla

Strqptobntillus

Staphylococcus

Pseudomonas.

TOTALES

TETRACICLINA,

N° DI
CEPAS

w o (g%
o 39 2 [ £

=)

146

0.25%

En baso al nivel

POR LA TECNICA

0.5 R TR
-3

- (, 0

-

3 5 - -

3 5 5 10

medio

DE DILUCION EN AGAR.

8§ 16 32 04 128
128

- - - 2
-] - 120
. ! P17
-4 36 129
- 3
.- 1
1

3 02 - S 8 10
- - 2 1
307 3 12 14 84

alcanzado on suero por la

TETRACICLINA, que es de 10 mceg/ml, consideramos -

como cCepas

Mavyor

resistentes,
a dicho nivel.

todas aquellas con C,1.M,

 DE

RESIST.

-
o8]
~3

100
100

oo

@ on %

et g < e R -

1)
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SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUNTES, CON-
TRA LA AMPICILINA, POR LA TECNICA DE DIFUSTON EN AGAR CON DISCO.

N® DB % DE
GENERO CEPAS S l R RESIST.
Citrobacter 2 - 2 100 %
Enterobacter 22 - - 22 100 G
Escherichia 22 1 2 19 86.3 4
Kicbsiella 55 ! 1 53 96,3 %
Proteus 3 - 3 100 %
Providencia 1 ] 100 %
Salmonella 1 1 100 %
Streptobatillus 1 1 100 %
Staphylococcus 30 A 31 86.1 %
Pseudomonas 3 - 3 100 %
Total 146 T 3 130 93.1 %
Didmetro de la zona inhibitoria para la
AMPTCTLINA
R 1 S
Enterobacterias T mm 12-13 mm 14 mm
Estafilococos sensibles
a penicilina 20 mm 21-28 mm 29 mm




SUCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA LA AMPICILINA, POR LA

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staghyiococcus

Pseudomondas

TOTALES

N® DE
CEPRAS

|38

36

146

0.

TABLA 7A

TECNICA DE DILUCION EN AGAR

25 .5 1 2 4 8 16 32 64 128 7~
1z

(92

} | . 1 ] 8 } v 5 1153

En base al nivel medio alcanzado en sucro por la
AMPTICLILINA, que es de 16 meg/ml, consideramos co
mo cepas resistentes, todas aquellas con C.1.M,7
mayor a dicho nivel.

% DE
RESIST.
100
100
100
100
100
Lae
100
100

61.1

100

S0 .4

&

o

ot

(2]
o
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TABLA 8

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS TFUENTES, CON-
TRA LA KANAMICINA, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN AGAR CON DISCOS.

N°  bB ¢ DE
GENERO CEPAS S i R RESIST.
Citrobacter 2 ] 1 50 %
Enterobacter 22 3 19 85.4 %
Escherichia 22 8 14 63.0 %
Klebsiclla 55 2u 7 53 00.0 %
Proteus 3 5 0%
Providencia 1 1 100 %
Salmonella 1 - ] 100 %
Streptobacillus 1 - 0%
Staphylococcus 36 30 ) 16.6 %
Pseudomonas 3 1 2 66.6 %
Total 146 85 4 77 52,7 %

Difmetro de Ja cona inhibitoria para la

KANAMICINA

Resistentes & 13 mm
Intermedio 14 17 mm

Sensible 18 mm

i




TABLA 8A
SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS TFUENTES, CONTRA LA
KANAMICINA, POR LA TECNICA DE DILUCION LN AGAR.

N°® DE

GENERO CEPAS 0.25 0.5 ! 2 4 8§ 16 32 64 128 :;8
Citrobacter 2 - - - - 1

Enterobactér 22 - - - - - - - 2 20
Escherichia 22 - 3 1 1 - 3 14
Klebsieclla 55 10 - I ] 1 3 12 27
Proteus 3 - - 1 2
Providencia 1 - - 1
Salmonella 1 - - 1 -
Streptobncillus 1 - - - 1 -
Staphylococcus 36 16 4 4 2 2 2 )
Pscudomonas 3 - - - - - 1 2
TOTALES 140 - - 19 5 3 3 2 0 23 73

En basce al nivel medio alcanzado en suero por la
KANAMICINA, que es de 16 mcg/ml, consideramos co
mo cepas resistentes, todas aquellas con C.1.M.7
mayor a Jdicho nivel.

$ DE
RES1ST.

100
100

81.

78.

100
100
100

100

27.

100

to

o

-3




SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE

TRA LA RIFAMPICINA,

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

IEscherichia

Klebsiclla
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Pscudomonas

Total

POR

CEPAS

[3S]

36

140

Didmetro

Enterobacterias

Estafilococaos

DIVERSAS

TECNLCA DI DIFUSTON EN

1

{w
1

inhihitoria

RIVAMPLCINA

P

FUENTES,
AGAR CON DISCO.

66,

68.

CON- -

DE
RESIST,

(2]

[#2]

0

™o

o

o

e

of

g Ll

P

o



TABLA SA

SUSCEPTIBILIDAD DB 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Pscudomonas

TOTALES

RIFAMPICINA, POR LA TECNICA DIE D ILUCTON EN AGAR.

N® DE
CEPAS

[ %) 28]
[89) o~ [ V]

sl
WY

Ul

(oY}

1406

0.25 0.5 1 18 16 32 064 128 o
128
- . . 1 1

- . 9 13 - -
8121 . 1
6 35 11 ; 3
1 - -
l - -
16 3 D | D6 3 . 1

- 3 -
16 3 A {1 18 69 30 . 5

En base al nivel medio alcanzado en suero por la
RIFAMPICINA, que es de 8 mcg/ml, consideramos co
mo cepas resistentes, todas aquellas con C.1.M.7
miayor a dicho nivel,

% DE
RES1IST.
100 $
100 %
100 %
100 %
100 %
100 i
100 %
100 %

35 S
oo %

B3.5 %

9¢
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TABLA 10
SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CON-
TRA CEFACLOR, POR LA TECNICA DE DIFUSTON EN AGAR CON DISCO.

. N® DB % DE
GENERO CEPAS S 1 R RESLST.
Citrobacter 2 1 ] 50 %
Enterobacter 22 5 1 16 72.7%
Escherichia 22 8 8 o 27.2%
Klebsiclla 55 30 8 17 30.9%
Protcus 3 3 0%
Providencia 1 - I 100 %
Salmonella 1 - 1 0%
:Staphylococcus 30 17 9 10 27.7%
Streptobacillus ] - ! 0%
Pseudomonas 3 - 3 100 %
Total 146 63 29 54 36.9%

Didmetro de la zona inhibitoria para el

CEFACLOR

Resistente 14 mm
Intermedio [5-17 mm

Sensible 18 mm




TABLA 10A

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Pseudomonas

TOTALES

ElL CEFACLOR, POR LA TECNICA DE DILUCION EN AGAR

N°®  DE

CEPAS

3]

(2]
J

[¥al
u

Ul

0.

8]
| ¥23
<
52
b
o
Fs
co

- - 1
5 2 3
. - -3 3] 5 3 2
- - S IS 1S I
- S - 1
- - 1 - - -
b 2135 2 L2 7
1 . LI -

to
L]

37 1715 4 11 14

En base al nivel medio alcanzado en suero por
CEFACLOR, que es de 8 mcg/ml, consideramos co-
mo cepas resistentes, todas aquellas con C.I.M,
mayor a dicho nivel,

16 32 64 128

9

ty

{ DE
RESIST.

-3 ot

=1

e o a® L) -3

P

es

8¢
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TABLA 11

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CON-
TRA CLORANFENICOL, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN AGAR CON DISCO

N° DE % DE
GENERO CEPAS 5 I R RESYST.
Citrobacter 2 - 2 100 %
Enterobacter 22 3 19 85.4 %
Escherichia 22 1 1 17 77.2 %
Klebsiella 55 24 2 29 52.7 %
Protecus 3 2 1 33.3 %
Providencia 1 1 . 0%
Salmonella 1 1 100 %
Streptobacillus 1 1 04
Staphylococcus 30 29 1 6 16.6 %
Pseudomonas 3 1 1 1 33.3 %
Total 146 62 9 76 52.1 %

Didmetro de la zona inhibitoria para el

CLORANFENICOL

Resistentes < 12  mm
Intermedio 13-17  mm
Sensible 18 mm




SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Pseudomonas

TOTALES

TABLA 11A

CLORANTENICOL, POR LA TECNICA DE DILUCION EN AGAR

N°? DE
CEPAS

o -2
j S na ™~

N
[#2]

36

146

0.

25 0.5 1 2 4 8 16 32 64 128 7

128

. 2
- . - 6 16
) . 2 2 1 413
- 1 § 5 2 2 2 35
; - 1 - - N
- - - - 1

- - - - - - 1 - - -
. - - - 19 1 11 3 3 8
- - 1 - - - 1 1
- - 11 27 8 26 6 16 79

n base al nivel medio alcanzado en suero por el
CLORANFENICOL, que es de 32 mcg/ml., consideramos
como cepas resistentes, todas aquellas con C,I.M,
mayor a dicho nivel.

% DE
RESIST.

100

ol

100

o ad

d

81.8
70.9

oo P

66.6

100

ob

100

)

38.8

of

66.6

of

69.1 %

oy



TABLA 12

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CON--

TRA GENTAMICINA, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN AGAR CON DISCO.

N® DE % DE
GENERO CEPAS S 1 R RESIST.
Citrobacter ? 1 - ] 50 %
Entcrobacter 22 7 - 15 68.1 %
Escherichia 22 13 - 9 40.9 %
Klebsiella 55 31 8 16 29 3
Proteus 3 3 - 0%
Providencia 1 1 - 0%
Salmonella 1 1 - 0 %
Streptobacillus 1 1 03
Staphylococcus 30 35 2.7 %
Pseudomonas 3 1 2 66.6 %
Total 1406 92 10 44 30,1 %

Difmetro de lta zona inhibitoria para la

GENTAMICINA

& 12

Resistente e min
Intermedio 13-14  mm
Sensible -~ 15 mm




R I S

TABLA 12A
SUSCEPTIBILIDAD DE 1406 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA

GENTAMICTNA, POR LA TECNICA DE DILUCION EN AGAR.

1o :
GENERO EEPAgL 0.25 0.5 [ 2 | 8 16 32 64 128 7 % DL
128 RESIST.
Citrobacter 2 1 1 50 g
Enterobacter 22 3 5 10 4 100 %
Escherichia 22 3 ! 1 1 | 9 2 3 - 63.6 9
Klebsiclla 55 - 11 3 @0 S5 1 5 3 47.2 %
Proteus 3 - I 1 1 - 33.3 %
Providencia I - - i - 100 g
Salmonella l - - - - 1 - - - 100 %
Streptobacillus 1 - - - 1 - - - - . 0 &
Staphylococcus 36 21 6 A 2 > - - - 5.5 9
Psceudomonas 3 - ] | 60.0 %
TOTALES 146 22 20 10 3 011 10 5 18 20 19 8 47.2 %

En base al nivel medio alcanzado en suero por la
GENTAMICINA, que es de 8 mcg/ml, consideramos co
mo cepas resistentes, todas aquellas con C,I.M,”
mayor a dicho nivel.

v
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TABLA 13

SUSCEPTIRBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA
LA TOBRAMICINA, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN AGAR CON DISCO.

N°® DE % DE
GENERO CLEPAS S [ R RESTIST.
Citrobacter 2 - 1 50 %
Enterobacter 22 3 1 18 8§1.8 %
Escherichia 22 12 10 15.4 %
Klebsiella 55 30 25 45,4 %
Protecus 3 3 0 %
Providencia 1 ] 0 3
Salmonella 1 10O %
Streptobacillus 1 | 0%
Staphylococcus 36 34 1 i 5.5 %
Pseudomonas 3 2 1 33.3 %
Total 140 87 2 57 39 %

Didmetro de la zona inhibitoria para

la  TOBRAMICINA

. > :

Resistente = 11 mm
Intermedio 12-13 mm
Sensible 14 mm




TABLA 13A

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DB DIVERSAS FUENTES, CONTRA

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Psceudomonas

TOTALES

LA LOBR:"\MFC'IN/\, POR LA TECNICA DE DILUCION EN AGAR.

N°® DE
CLEPAS

0.25 0.5 o2
: S

2 ,
2 N

23 d 5
o
23 9 13 8

En base al nivel medio
TOBRAMICINA, que es de

a8 16 32 64 128 7
128
) . 1
. 1 318
: 9 2 2
502 10 8 50013
P ] |
, . )
i ]
- 1
! 1
- 1 -
6 4 15 6 19 9 34

alcanzado ¢n suero por la
8 mcg/ml, consideramos co

mo cepas resistentes, todas aquellas con C.I.M,~

mayor a dicho nivel.

[+
¢

DE

RESIST.

68.

Y.

00

U

L0

0

®

of

vy




TABLA 14

45

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTLES, CON--

TRA LA ERITROMICINA, POR LA TECNICA DE DIFUSTON EN AGAR CON

N DB

GENERO ' CEPAS 5 I R
Citrobacter. 2 - 2
Enterobacter 22 - 22
Escherichia 22 1 21
Klebsiella 55 - - 55
Proteug 3 ] - 2
Providencia ] 1
Salmonella 1 - 1
Streptobgcil]us 1 1 -

Stnphylococchs 36 29 -

Pseudomonas 3 3
Total 146 31 1 104

Difdmetro de la zona inhibitoria para la

ERITROMICINA

d'{" -
Resistente - 13 mm
Intermedio 14-17 mm
o P Y S
Sensible - 18 mm

DISCO

% DE
RESIST.
100 %
100 S
95.4 %
100 %
66.6 %
100 %
100 %
0 %
19.4 %
100 %
71.2 %




SUSCEPTIBILIDAD DE

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Pseudomenas

TOTALES

LA ERITROMICINA, POR LA TECNICA DE

NO

CEPAS 0,27

J

TABLA 14A

146 CEPAS AISLADAS DE

DE

2
~J

En base
ERITROMICINA, que es de 10 mcg/ml, consideramos
como cepas resistentes, todas aquellas con C.1.M,

mayor

d

to

al nivel medio

dicho nivel,

alcancado

DIVERSAS

16

en

DILUCION EN

FUENTES, CONTRA
AGAR.
52 64 128 7
28
2
I 20 1
2 10 10
15 3" 3
1 2
1 -
- 1
! . 2 1
1 2
3 30 73 9
sucro por la

$ DE
RESIST.
100 %
100 3
109
100 S
100 G
100 %
100 *
0 %
16.0 %
100 %
TRL7 %

9Y




TABLA 15

47

SUSCEPTIBLLIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CON--

TRA LA FOSFOMICINA, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN

Didmetro de Ia zona

N® DE
GENERO CEPAS S, I
Citrobacter 2 - -
Enterobacter 22 13 4
Escherichia 22 20
Klebsiclla 55 7 18
Proteus 3 2
Providencia 1 1
Salmonella. 1 - 1
Streptobacillus I -
Staphylococcus 36 34 -
Pseudomonas 3 - 2
Total 140 70 20

inhibitoria

FOSFOMICINA

Resistente &

Intermedio

Sensible

N

1t 14

15

% DE

R RESIST.

< 100 %

5 27.2 %

: 9 %

30 60 %
1 33.3 %

0%

0 %

1 100 %

2 5.5 %

i 33.3 %

44 30.1 %

para la

10 mm

i

mm

AGAR CON DISCO




SUSCEPTIBILIDAD DE

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Protcus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Pseudomonas

TOTALES

LA FOS

TABLA 15A

FOMICINA, POR LA

N°® DE
CEPAS

1~

36

1406

0.25 0.5 1

9 18

ta

9 18 2

En base al nivel
FOSFOMICINA, que

mos como cepas re

con C.I.M. mayor

TECNICA DE

146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES,

2 1 8 16 32 64
- - - 5 8 I
3 7 5
] 1
2
1
1
} ] ]
]
- - 13 20 9

alcanzado en suero por la
es de 32 mcg/ml, considera
sistentes, todas aquellas
a dicho nivel,

DILUCION EN AGAR

CONTRA

60

% DE

RESIST.

100

40.9

0
100

Q0

3]
w

100

[#a1
~1
Kl

[ g o <® o® L-acd &® [

&3

-3

-39




TABLA 10
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SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES CON--
TRA MEFOXIN, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN AGAR

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiella
Proteug

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

Staphylococcus

Pseudomonas

Total

N® DE

CEPAS S 1 R
U ] 1
22 21 1
22 22
55 31 2 z
3 3 -
1 1
1 1
1 1
36 35 ]
3 3
146 136 5 5

Didmetro de la zona inhibitoria

MEFOXIN

Resistente & 14
Intermedio 15 17
Sensible - 18

CON DISCO.

% DE
RESIST.

—_—
fa)
o

=
o

(0

P

0

o

0%

100 %

para cl

mm
mi

min
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TABLA 10A

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA

MEFOXIN, POR LA THECNICA DE DILUCION LEN AGAR.

N® DB >
GENERO CEPAS 0.25 0.5 ] ] 8 16 32 64 128 % DE
128 RESIST.

Citrobacter 2 - 2 100 kK
Enterobacter 22 i 1 : 1 5 8 ! 18.0 %
Escherichia 22 2 1 R Y 1 1.5 9
Klebsiella 55 T BN ¢ { O 2 2 a.4 09
Proteus 3 1 1 ! - - 33 %
Providencia ] 1 . g e
Salmonella t 1 - - - - 0 9
Streptobacillus 1 1 . . _ 0
Staphylococcus 36 9 14 J 3 5 ] 2 8.3 ¢
Pseudomonas 3 2 i 333«
TOTALES 1406 16 16 T2 31 o 15 3 3 1 8 10,2 %

En basce al nivel alcancsado en sucro por el

MEFOXIN, quc es de 32 mcg/ml, consideramos o

como cepas resistentes, todas aquellas con =

C.7.M. mavor a dicho nivel.
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TABLA 17

SUSCEPTIBILIDAD DE 146 CEPAS AISLADAS DU DIVERSAS FUENTES, CON--
TRA MOXALACTAM, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN AGAR CON DISCO,

N° DE $ DE
GENERO CEPAS S 1 R RESIST.
Citrobacter 2 1 1 - 0%
Enterobacter 22 1) H 1 1.5 %
Escherichia 22 14 8 - 0%
Klebsiella 55 51 23 1 1.8 %
Proteus 3 2 0 %
Providencia 1 1 - 0 %
Salmonella 1 ! 0 %
Streptobacillus 1 - 1 1040 %
Staphylococcus 36. 2 34 94.7 %
Pseudomonas 3 - - 3 100 $
Total 146 66 A0 A0 7.5 %

Didmetro de la zona inhibitoria para el

MOXALACTAM

Resistente 14 mm
Intermedio 15-22 mm

Sensible 23 mm




TABLA 17A

SUSCEPTIRILIDAD DE 146 CEPAS ALSLADAS DE DIVERSAS FUENTES, CONTRA

MOXALACTAM, POR LA TECNICA DE DILUCION EN AGAR.

N°® DI

GENERO CEPAS  0.25 0.5 ! U B 16 32 64 128 7 o DE
128 RESIST.
Citrobacter 2 1 1 - - 0 9
Enterobacter 22 18 - ! 3 - RS
Escherichia 22 18 ] I | i 9 9
Klebsiella 55 37 A N ; 5.a
Proteus 3 1 1 ] 0 oe
Providencia 1 ! - - 0 e
Salmonella 1 1 - - - 0 5
Streptobacillus 1 1 - - 0 5
Staphylococcus 30 1 L D 2 ] 1 5.5 )
Pseudomonas 3 1 ] 1 33 .
TOTALES 1406 77 0 3010 15 19 4 3 - 2 5 4.5 %

En base al nivel alcanzado cn suero por cl

MOXALACTAM, que cs de 16 meg/ml, considera- w
mos como cepas resistentes, todas aguellas ™~
con C.1.M. mavor a dicho nivel.



TABLA L8

SUSCEPTIBILIDAD DE 1406 CEPAS ATSLADAS DE DIVERSAS
TRA LA LINCOMICINA, POR LA TECNICA DE DIFUSION EN

, N°  DE

GENERO CEPAS 5 I R
Citrobacter 2 - 7
Enterobacter 22 ! I8
Escherichia 22 1 21
Klebsicella 55 ! 54
Proteus 3 2 1
Providencia i 1
Salmonella 1 1
Streptobacillus i 1

Staphylococcus 36 20 3 ;
Pseudomonas 3 1 2
Total 146 29 10 107

Difmetro de la zona inhibitoria para

LINCOMTCINA

Resistente == 9
Intermedio 10-14

Sensible 15

FUENTES, CON--
AGAR CON DISCO

% DE
RESIST.
100 i

81.8 ¢

33.3 %
100 %
100 %

0%

19.4 %

66.06 %

73.2 %

la

mim

nm

min




SUSCEPTIBILIDAD DI

GENERO

Citrobacter

Enterobacter

Escherichia

Klebsiclla
Proteus

Providencia

Salmonella

Streptobacillus

NO
CEPAS

Staphylococcus

Pseudomonas

TOTALES

146 CEPAS

TABLA 18A

ALSLADAS DE

DIVERSAS

LA LINCOMICINA, POR LA TECNICA DE DILUCILON EN AGAR.

i

146

bE

a,

En base al

LINCOMTICINA,
nos come cepas

con C.T1.M,

o
wr
=

nivel
que

mayovr

[§

§

alcanzado on

(&)

a

de 8 mcg/mt,
resistentes,

dicho

1o

I

sSueto

FUENTES, CONTRA
32 6 128 7
128

21

54

3

- 1

1

- 1

1 |

3

. 30109

por la

considera-

todas aguellas
nivel,

S Dbi
RESIST.
100 ¢
100 p
100 &
100 b
100 %
100
100 S
100 %

J1.0 %
100 g

ud i
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STRIBUCION DE RESISTENCIAS A
DAS DE 146 CEPAS AISLADAS DE DIFERENTES

DE RESISTENCIAS
ANTIBIQTICAS.

TABLA

N DI
CEPAS

to

19

PORCENTAJE

L.OS

.37 ¢
Q.68 7
6.otG
(0.95 7
1Q0.95 %
6.16 7
13.69 4%
10,95
10,95 %
10,95 %
10,95 °

ANTIBIQTICOS

FUENT

PORCENTAJE

PROBA -

£S

ACUMULATIEVO

a

3.
ta.
3C.

“
.

60 .91
71.806
82,81
93.7¢
09,23
1QQ. Q0




La infeccién adquirida dentro de los hospitales, es -

un todo complejo en el cual deben analizarse numerosos facto- -
res, por lo que podemos definirla como aquella que se adquie--
re dentro de un centro hospitalario, durante 1l hospitaliza-

cién, sea cual fuere el mecanismo de transmisidn Y que no esta
ba presente en el paciente, o en periodo de incubacidn, en el -

momento en que éste inicidé su internamiento.

Por otro lado, ¢l uso de ciertos antibhidticos, deter-
mind y siguc determinando 1a distribucidn de las cepas predomi
nantes responsables de las infecciones intrahospitalarias, Asi,

los microorganismos causantes de las infecciones del tracto --

urinario estin sujetos a presién selectiva por ¢l uso de tal o
cual antibidtico, lo aue influye de forma determinante sobre -

la flora que prevalece en una sala u hospital.




Hace 50 ailos, hablar de infeccidn intrahospitalaria -

1sT como hace 20-

era sinénimo de infcccidn por Estreptococos,

-

ailos fue sinénimo de infeccidén por Lstafilocos, pero durante -
los Gltimos 10 aflos, el interés por el Estafilococo ha decreci
do, en cambio se ha agigantado el concerniente a los organis--

mos Gram negativos. ( 21 )

Con tode y ser trascendente el impacto favorable de -
los antimicrobianos y de 1ns antibidticos en particular, las -
enfermedades infecciosas producidas por bacterias y microorga-
nismos sensibles en general, no fueron resucltas en su totall-
dad, debido a la presencia de inmunodeliciencias en pacientes-
que se ven impedidos asi, de establecer la respuesta inmune --

coadyuvadora de la antibioticoterapia.

f.a limitacidn de los antimicrobianos mids aparente en-
la practica, es el desarrollo de resistencia que guarda una --
proporcidn directa con las cantidades de antibidticos emplea--

dos en una drea geogridfica determinada.

La reduccién en ¢l consumo de un antibidtico, o la --
suspension de su empleo o ventas sc acompapa sistemiiticamente-
de la disminucidén en el por ciento de cepas rvesistentes y el -

predominio de las sensibles.

Los antibidticos en medicina se utilizan con tanta 1i
bertad y en tan variadas situaciones clinicas, no siempre jus-
tificadas que es necesario racionalizar con criterio la anar--

quia existente. ( 7 )




Un hecho fundamental es el abuso quec se hace de los -

antimicrobianos, sobre todo para procesos que no tienen una ba
se infecciosa. Lo anterior ha propiciado la alteracién en ecl-
equilibrio de floras, proliferacién de cepas resistentes, se--
leccidn de clonas bacterianas que emergen como nucvos gérmenes
patdégenos oportunistas y desarrollo de Gram negativos y estafi
lococos, los cuales son el mayor problema clinico en la actua-

lidad.

La limitacidén del uso indiscriminado de los antibiéti
cos contribuye a evitar las superinfecciones, reduce el tiempo
en que un paciente es portador de alpunos gérmenes, sobre todo
enterobacterias y es una barrera a las infecciones cruzadas y-
a los fendmenos colaterales derivados del abuso quimioterdpico.

(7))

Por otro lado, todo lo anterior trae como consecuen--
cia que se haga necesario practicar periddicamente las pruebas
de susccptibilihud, que nos permitan seguir los cambios sufri-
dos por las diversas bacterias en su respuesta a los antibiéti
cos, asil como el brote de epidemias por cepas multiresistentes.,

(7, 18)

Cuando se¢ introdujo la penicilina para uso en humanos
en los inicios de 1940, sc¢ reconocid que algunos bacilos Gram-
negialivos y escasos estafilococos eran resistentes a la accidn
penicilinica. En ese mismo afio, Abraham y Chain describieron-
una substancia aislada de L. coli, la cual inactivaba la peni-

cilina y Ta tlamaron penicilinasa, ( 18 )

L .




En la actualidad las penicilinasas son encontradas --
dentro de muchas bacterias. La distribucién de estas enzimas-
entre una gran cantidad de microorganismos, es atribuible a la
habilidad de las bacterias para c¢l intercambio de informacién-

genética.

Como ya se¢ menciond con anterioridad, los bacilos --
Gram negativos han sido la causa mds frecuente de infeccidn ad
quirida e¢n los hospitales. El prohlemn fundamental para el -
control ha sido la emergencia de cepas multiresistentes, las -
cuales tienen como mecanismo de defensa entre otros, la presen

cia de plasmidos de resistencia. (23)

Los plismidos son moléculas extracromosdmicas de A D~
N autoreplicable las cuales residen en el citoplasma bacteria-

no. (28, 32)

Los plismidos de rvesistencia llevan genes que codifi-
can la produccidon de proteinas capaces de modificar enzimiitica
mente a los fdrmacos antimicrobianos lo que hace que la bacte-
ria no sea afectada por ellos. IEjemplos de tales proteinas --
son luas beta lactamasas que alteran la estructura de las peni-
cilinas, las acetil-transferasas que alteran el cloranfenicol -
y varias enzimas que modifican a los aminoglucdsidos, Estos -
plasmidos pueden llevar 1o resistencia para un sdlo antimicro

biano o incluso hasta doce diferentes substancias.

La rapida diseminacion de los genes de resistencia se

hace Jde bacteria o bacteria.  Algunas bacterias lo hacen por




medio de la conjugacién durante el contacto fisico entre dos -

células bacterianas esto permite el paso de un duplicado del -
plasmido del donador al receptor, conduciendo al f{inal a resi
tencia al mismo antibidtico. Iste proceso se efectlia entre ce

yas de la misma especice, de diferentes cspecies ¢ incluso de -
}

diferente pdnero. (28)

Los plismidos pueden ser transmitidos por un fago bac

-

teriano mediante lLa transduccidn o bien pueden =er tomados di-

rectamente por las células bacterianas por el mecanismo de ---

transformicidn. (28)

Un fendmeno adicional conocido como transposicién ---
aumenta el tremendo potencial que poseen los plismidos para --
ung répida diseminacidon de los genes de resistencia (TRANSPOSO
NES) en la transposicidn sc¢ presenta la transferencia de un --
segmento aislado del plismido hacia un segundo plismido corre-

sidente. (28, 32)

lLas bacterias pueden tener resistencia por otros meca
nismos diferentes a las acciones encimidticas, tales como la al

teracidon en la permeabilidad v en ¢l transporte de los fédrma-

cos antimicrobianos.

La estructura quimica hiisica de las penicilinas se --

1l

muestra en la figura (1). Istos antibidticos pueden ser inac

tivados por I tipos de on~imas bacterranas:  las amidasas v -

las beta lactamnsas.,  Las amidasas se han encontrado en una -

pran varicdad de especies bacterianas incluyendo cepas de:
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E. coli, Enterobacter sp. Proteus sp, y Mycobacterium sp, sin-

embargo el papel que juegan en la resistencia a antibidticos -
beta lactdmicos es menor. Por el contrario, las beta lactama-
sas, sc¢ ha visto que jucgan un papel importante en la resisten

cia a antibidticos beta lactidmicos.

El producto de la actividad de la beta lactamasa, es-
el dcido peniciloico, ¢l cual carcce de actividad contra bacte

rias. (28)




AMIDASA BETA-LACTAMASA

| 1
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Fig. (1) Efecto de la cnzima amidasa y beta lactamasas contra-

la penicilina.

Dependiendo de la bacteria; las beta lactamasas puc--
den ser constitutivas o inducibles. Luas beta lactamasa presen

tes en los Gram positivos como el Staphylococcus, son de prefe

rencia inducibles, en estos organismos cxisten pequefas canti-
dades de enzimas y sdlamente aumentan cuando se cxponenm a los-
penicilinas o sus anidlogos. Por ¢l contrario las enzimas de -
los Gram negativos 'son constitutivas. [stas enzimas son sinte
tizadas continuamente al mismo nivel ante la presencia o ausen

cia de antibidticos beta lactimicos o sus anilogos (25).

En la década pasada, muchos nuevos antibidticos bheta-
lactamicos de las clases de¢ la penicilina, cefalosporina y ce-
famicinas han sido introducidos. Antibidticos que son efecti-
vos contra bacterias patdgenas en mayor escala que sus predece
sores. Durante los Gltimos 7 anos ciertas cepas de 2 patdge--

nos significativos; laemophilus influenzae y Neisseria gono--

rrhoeae, han adquirido altos niveles de resistencia a ampicili

na y penicilina por la adquisicidn de un pldsmido el cual con-

2}

fiere a cada organismo la habilidad para sintetizar Beta lacta

masas. Los bacilos Gram negativos, tales como Escherichia co-

1i, los cuales en el pasado eran tipicamente susceptibles a -

los antibidticos beta lactimicos, ahora han adquirido niveles-

significativos de resistencia a estas dropas. (4, o, 14, 15, -
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De todo lo anterior, sc desprende la imperiosa necesi
dad de poder determinar con prontitud en el laboratorio, la --
presencia de estas enzimas. Y de aquil la importancia de con--
tar con pruebas rdpidas y confiables como el método acidométri

co. (29, 34)

De los resultados obtenidos tanto por la téecnica de -
difusidn en agar con disco como por la de dilucidn en placa po
demos comprobar la eficiencia de los nuevos antibiéticos que -
acthan a nivel de sintesis de pared celular, como son el Me---
foxin, ¢l Moxalactam (para Gram negativos) v la fosfomicina --
(para Gram positivos) compardudolos con la escasa eficacia de-
los antibidticos tradicionales que actGan al mismo nivel, como

son la penicilina, el cefaclor v ia ampicilina.

Podemos comprobar tamhién, la ineficiencia de los an-
tibidticos que actdan a nivel de sintesis de proteinas, mds es
pecificamente en la subunidad 50 s, como son cl clorafenicol, -
la lincomicina y la evitrvomicina, principalmente contra bacte-

rias Gram negativas,

Por lo que respecta a los antibidticos que actilan en-
la subunidad 30 s, podemos observar la eficacia de la amikaci-
na, sobre todo al compararia con los usuales (tobramicina, gen
tamicina, kKanamicina y tetrvaciclina), lo que nos permite corro

borar ¢l hecho mencionado con anterioridad de que, entre mayor
sea el uso que se le da a un antibidético, mayor serd la apari -

cion de cepas resistentes a ese antibidtico.
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-

Por lo que respecta a la rifampicina, ¢l tnico anti--

bidtico que actia a nivel de sintesis de dcidos nucleicos de -
los que se probaron, podemos observar su poca eficacia princi-

palmente contra organismos Gram negativos.

Ahora bien, es necesario hacer mencidon que 1a solu---
cidén al problema de las infccciones intrahospitalarias no radi
ca en las prucbas de susceptibilidad hechas e¢n ¢l laboratorio,
sino en concientizar a la poblacidn laboral de los hospitales,
de la necesidad de un estricto control en cuanto al mancio de-
pacientes ¢ instrumental quirdrgico, asi como de cualquier ser

vicio o aparato que pucda convertirsc en fuente infecciosa,
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CONUCLUSTONES

Podemos observar la bhuena correlacidn existente entre
las cepas productoras de Beta-Lactamasa y su resistencia a la-
Penicilina 97.2%, Ampicilina 93.1% c¢n general a los Beta lactd
micos por la técnica de difusidon en agar con disco. Por lo --
que respecta a lua téenica de dilucidn en placa comprobamos esa
misma buena correlacidn entre las cepas productoras de Beta- -
Lactamasa v los mismos antibidticos; 91.7% a la Penicilina y -

90.4% a Ampicilina.

Otro punto a4 considerar, cs la multiresisteucia obser
vada eon las cepas aisladas de diferentes procesos infecciosos,
como un problema Tntimamente asociado con la infeccidén intra--
hospitalaria como consccucncia del mal manejo de pacientes ¢ -
instrumental gquirdrgico. lacidéndose énfasis, al uso indiscri-
minado de los antibioticos como {actor importante eon la selec-

cidn de microorganismos resistentes. Asi como la deficiente -
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instruccién de la gente que labora cn los hospitales y que es-
td en intima relacidén con los pacientes, como enfermeras y afa

nadoras.

De lo anterior sec desprende la importancia de contar-
con métodos confiables que brinden datos epidemiolégicos en la
unidad de infectologia del Hospital General de México. Ademds
de contar con una informacidn periddica de la susceptibilidad-

de las cepas causantes de las infecciones antes mencionadas.

Ahora bien, aunque ltos resultados obtenidos por el mé
todo acidométrico para la detcccidn de Beta-Lactamasas, son --
bastante confiables, por ser un métrodo que es fdcilmente repro
ducible, udemﬁs de poco costoso, es buceno considerar que hay -

otros métodos igualmente confiables.
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