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I. INTRODUCCION

I

I,

En los últimos años a pesar de la diversidad de antibióticos, los
microorganismoshan presentado patrones de resistencia que no permiten una
respuesta adecuada con los tratamientos existentes. Ejemplo de esto son las
Pseudomonas. microorganismos Gram negativos encontrados más
frecuentemente a nivel hospitalario y que presentan una amplia variedad de
resistencia antimicrobiana. Hasta el momento el Comité de Infecciones
Nosocomiales del Hospital Roosevelt proporciona muy escasa información
acerca de la resistencia de Pseudomonas en los pacientes pediátricos. Debido
a esta razón el presente tmbajo de investigación de carácter descriptivo, da a
conocer la resistencia que presentan las Pseudomonas en el Departamento de
Pediatría del mencionado hospital. Para la realización de dicho estudio se
obtuvieron 30 muestras de cultivos positivos para Pseudomonas de pacientes
ingresados en los diferentes servicios de Pediatría durante los meses de mayo
y junio de 1999. A las muestms se les realizó susceptibilidad antimicrobiana
mediante el método de tira reactiva y de disco.

Durante el estudio se determinó que varía de manem significativa en
algunos antibióticos la resistencia de Pseudomonas al ser evaluada por el
método de discos y el de tira reactiva. Mediante el método de discos en
algunas ocasiones no se presenta resistencia alguna, mientras que mediante la
tira reactiva si la hay. También se puede mencionar que en algunos
antibiótico, la resistencia fue igual en ambos métodos. La &ecuencia de
multi-resistencia de Pseudomonas es elevada.

Este estudio proporciona datos de resistencia de Pseudo1>wnas actuales, que
beneficia de manera significativa a todo paciente que ingrese a los diferentes
servicios del Departamento de Pediatría del Hospital Roosevelt, a quienes sea
necesario darles tratamiento para infecciones causadas por este
microorganismo.
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n. DEFINICIO:'oI y ANALISIS DEL PROBLEi'vIA

Desde el descubrimiento de los antibióticos en la medicina se pensó que
todos los procesos o enfermedades infecciosas serian controladas, sin
embargo, los gérmenes o microorganismos han venido evolucionando y
desarrollando una variedad de mecanismos de resistencia. En las últimas dos
décadas se ha identificado un incremento en la resistencia a muchos
antibióticos, lo que se considera secundario al uso indiscriminado de éstos.
Entre los génnenes en que se ha visto un aumento en la resistencia
antimicrobiana están los Gram negativos que afectan principalmente a
pacientes ingresados en áreas hospitalarias. Las especies que se encuentran
más frecuentemente implicadas son los bacilos Gram-negativos entéricos
como las Enterobacterias, Klebsie/la, Citrobacter y Serrana y los oocilos no
entéricos como Pseudomonas y Acinetobacter (28). Dentro de los bacilos no
eotéricos, Pseudomonas es un microorganismo que genera alta resistencia y
por ende una alta morbi-mortalidad y un elevado costo en los servicios de
salud. Es de mucha importancia conocer los patrones de susceptibilidad de
estos gérmenes para tener un control antimicrobiano apropiado, que incluya la
óptima selección, dosificación y duración de tratamiento, así como el control
del uso de antibiótico s, para prevenir o disminuir la resistencia antimicrobiana
(6,24).

En 1996, el Comité de Infecciones Nosocomiales del Hospital Roosevelt dio
a conocer datos de sensibilidad y resistencia de bacilos Gram negativos de
adultos y. pediátricos conjuntamente; los cuales son los últimos datos
pediátricos que se tienen de resistencia antimicrobiana.
El Comité de Infecciones Nosocomiales tiene como actividad conocer la
situación de la institución, a tmvés de programas de vigilancia epidemiológica
por detección del nivel de infección. Se requiere de un Coordinador del
Comité, el cual debe de promover una vigilancia epidemiológica adecuada y
discutida con las enfermeras de este y presentar en forma regular a los
miembros del Comité y las autoridades. Así mismo debe obtenerse en forma
regular datos de resistencia bacteriana que pueden ser de utilidad a! Comité de ITerapéutica pam promover el mejor uso, de los antImICrobmnos (])).
En 1,996, se propuso por parte del Comité de Infecciones Nosocomiales del
Hospital Roosevelt la conformación del mismo con personal presupuestado
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que requiera aproximadamente 2 plazas medicas y 4 de enfermeria para lograr
un control que podria ahorrar al Hospital mas de 1.5 millones de quetzales
cada año en antibióticos que no serian necesarios. Este proyecto ha sido
avalado por las autoridades hospitalarias, pero aun no se tiene respuesta de
estas para su formación desde hace mas de un año (16). Esta circunstancia
conlleva a que el Comité de Infecciones Nosocomiales no cumpla con su labor
de realizar estudios de susceptibilidad antimicrobiana y análisis de estos en
cada Departamento del Hospital Roosevelt.

La resistencia a los antibióticos es un fenómeno muy extenso y explica la
importancia de la prueba de susceptibilidad antimicrobiana pam los patógenos
aislados en los enfermos. Los métodos que se utilizan para determinar la
resistencia a los antibióticos se realizan con base a las concentraciones
inhibitorias mínimas (CIM) del antibiótico, que pueden ser determinadas por
los siguientes métodos: diluciones, discos y tira reactiva.
El método por diluciones es más preciso que el de discos, pero conlleva
mucho tiempo y trabajo.
La técnica por discos se utiliza más frecuentemente, y aunque es un método
sencillo y económico, ofrece datos incompletos; esto debido a que cada disco
tiene una sola concentración del antibiótico ya determinada en microgramos.
Al depositar el disco del antibiótico en el medio de cultivo con determinado
microorganismo éste da un halo inhibitorio, dependiendo del tamaño del halo
en milímetros se dice que el microorganismo es resistente, intermedio o
sensible al antibiótico. Al realizar este método no se tienen datos cuantitativos
de las C1M, sino únicamente la medición del halo inhibitorio.
El método por tira reactiva tienen varias concentraciones del antibiótico en
microgramos por mililitro, las cuales nos van a dar cuantitativamente las ClM
de ese antibiótico, mediante una zona inhibitoria de crecimiento en la cual se
observa un halo que intercepta con la tira en la cantidad de antibiótico
necesaria para la inhibición del crecimiento bacteriano (1). Posteriormente
dependiendo de la cantidad en microgramos/mililitro que se reporte se dice si
este gérmen es resistente o sensible al antibiótico en estudio. En esta técnica
las ClM estan dadas cuantitativamente, proporcionándonos resultados más
precisos que los dados por discos.

I

I
I
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1II. JUSTIFICACION

El Comité de Infecciones Nosocomiales debe de realizar estudios de
susceptibilidad antimicrobiana constantemente en los servicios de un Hospital
para así proveer información terapéutica y epidemia lógica útil (6,11) para
prevenir o disminuir la resistencia antimicrobiana (24). Lastimosamente la
falta de recursos económicos y de personal capacitado en el Comité de
Infecciones NosocomiaIes del Hospital Roosevelt ha hecho dificil la
realización y cumplimiento de sus labores en todos los Departamentos de
dicho Hospital. Por estas razones es de beneficio la realización de estudios de
resistencia antimicrobiana para poder brindar ayuda a los pacientes que estén
ingresados en los servicios del Hospital con infecciones.

Al tener conocimiento de la existencia de que un gérmen es resistente a
determinado antibiótico, se evita el uso innecesario de éste, ayudando así a
evitar el incremento de resistencia antimicrobiana y el gasto económico al
hospital. Con este tipo de estudio también se obtiene beneficio al proveer
información sobre el antibiótico que sí es sensible para determinado gérmen, y
que se puede utilizar con éxito para dar tratamiento a los pacientes con
infecciones por éste, ya sea que se sospeche o se compruebe.
Dentro de los gérmenes que ocasionan infecciones hospitalarias se encuentran
principalmente Staphylococcus y bacilos Gram negativos que pueden ser
multi-resistentes. Dentro de los gérmenes Gram negativos las Pseudomonas
se encuentran como la segunda causa de infección entre los bacilos Gram
negatiyos en el Hospital Roosevelt (15); siendo un gérmen muy virulento y
que genera fácilmente resistencia a los antibióticos, es importante conocer la
susceptibilidad antimicrobiana de éste. Con los resultados de susceptibilidad
~e puede ofrecer un tratamiento antimicrobiano más eficaz en aquellos
pacientes que tengan una infección por este microorganismo.

La tira reactiva conlleva menos trabajo y tiempo para su realización, cou una
sensibilidad de un 95-98% a bacterias Gram negativas y Staphylococcus
aureus respectivamente al comparado con el método de diluciones y I
discos (20). Por el contrario la tira reactiva por ser un método de reciente
ingreso al mercado guatemalteco tiene un costo sumamente elevado al
comparado con los otros métodos de susceptibilidad antimicrobiana.

6
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IV. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

1- Establecer la resistencia antimicrobiana que presentan las Pseudomonas a
diferentes antibiótico s en los servicios de Pediatría del Hospital Roosevelt.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1- Determinar la frecuencia actual de Pseudomonas multi-resistentes a
gentamicina, ceftazidima, imipenem, ciprofloxacina y ticarcilina, en los
servicios de Pediatria del Hospital Roosevelt.

2- Comparar la resistencia antimicrobiana de Pseudomonas por el método de
discos y la tira reactiva, utilizando únicamente los parámetros de sensible o
resistente.
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V. REVISION BIBLIOGRAFICA

RESISTENCIA ANTIMICROBIANA

La resistencia antimicrobiana primero es detectada por métodos de
susceptibilidad, los que proporcion~n la resistencia de un patógeno y los que
tienen implicaciones prácticas para el tratamiento del paciente (13). Las
bacterias han evolucionado y han creado una variedad de mecanismos para
convertirse en resistentes a los antibióticos y se han adaptado para diseminar
esta resistencia al ser adquirida. Análisis de organismos de la era
preantibiótica sugieren la evolución de plásmidos R multi-resistentes desde
hace 50 años, periodo que coincide con el descubrimiento y el amplio uso de
agentes antimicrobianos (24). Razones por las cuales se cree lo que dice
Lewis A. Bamess, M.D.: "Las bacterias son tan inteligentes: que desarrollan
resistencia casi simultáneamente con el desarrollo del primer antibiótico."
(lO).
La detección rápida de resistencia y la identificación de patógenos es crítica
para el uso racional de agentes antimicrobianos y la implementación de
medidas de control para infecciones. En ausencia de ésta información, el
tratamiento es empírico, usualmente involucrando antibióticos de amplio
espectro, los que aumentan el desarrollo de resistencia (13). El aumento en el
uso de terapias antimicrobianas tiene dos posibilidades de explicarse: 1-
aumento en las enfermedades infecciosas, especialmente en niños y
especialmente en los inmunocomprometidos; 2- o el uso inapropiado de
antibióticos en infecciones virales y enfermedades no infecciosas.
Independientemente de la validez o intención, el uso de antibióticos está
asociado con el surgimiento de microorganismo s resistentes (13).

La noción que un individuo debe de ser responsable de monitorizar la
naturaleza y la uecuencia de infecciones hospitalarias se originó en Inglaterra
a mediados de los 1,950. El concepto fue transplantado a los Estados Unidos
y fue primero aplicado en Stanford en 1,962. Para 1,976 cualquier hospital

acreditado por la Joint Commission on Acreditation of Hospitals, tenía que
tener a una persona quien su responsabilidad principal era de identificar y con-
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trolar las infecciones en nn hospital (3). En Guatemala fue el Hospital
Roosevelt el que dio el primer paso en la conformación del Comité de Control
de Infecciones Nosocomiales en los años 70 y su funcionamiento dependió en
mayor o menor medida de la voluntad del personal que allí trabajaba y el
mayor o menor apoyo que recibían de las autoridades hospitalarias (16).

ESTRUCTURA DE LA BACTERIA

Para que un agente antibacterial inhiba o destruya un microorganismo
susceptible, debe de penetrar la pared bacteriana para alcanzar su sitio de
acción, unirse al objetivo de acción que es regulannente esencial en la función
bacteriana y eliminarlo. Es crucial comprender la estructura de la bacteria
para comprender la resistencia antibacteriana. La bacteria es un
microorganismo unicelular clasificado como procariote, que a diferencia de
los eucariotes poseen una pared celular compleja. En el citoplasma de la
bacteria hay proteínas, enzimas, nutrientes esenciales, ribosomas y DNA. El
DNA de la bacteria o el genoma consiste en una sola tira circular, cromosomas
enlazados doblemente que codifican para funciones esenciales como
crecimiento y división celular. El genoma está en el nucleolo, no está rodeado
por una membmna; por lo que ambas transcripción (síntesis de RNA
mensajero) y traducción (síntesis proteica) ocurren en el mismo sitio y algunas
veces simultáneamente, lo que pennite un crecimiento bacteriano rápido.
Algunas bacterias poseen plásmidos, circulares extracromosomales, de doble
DNA más pequeños en tamaño que el DNA del genoma. Los plásmidos se
replican independientemente del genoma y codifican para genes de los cuales
el producto no es esencial para la sobrevivencia de la célula pero ouece
beneficio, como factores de virulencia o resistencia antimicrobiana. La
síntesis proteica ocurre en las proteinas y complejos de RNA llamados
ribosomas. El ribosoma bacteriano 70S, consiste en sub unidades 50S y 30S.
La membrana citoplásmica o membrana plasmática actúa como una barrem
selectiva. Las proteínas en la doble capa de fosfolípidos facilitan el transporte
al otro lado de la membrana. Las enzimas se involucran en la reacción
metabólica, incluyendo fosforílación oxidativa y el transporte de electrones en

. bacterias aerobias, sin tesis de la pared celular, de la cápsula y la secreción de
productos extracelulares.

9
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La pared celular, es rigida, compleja que actúa como una barrera permeable
para moléculas grandes, protege el contenido hipertónico citoplasmático del
ambiente, y define la forma de la bacteria. Es llamada también la capa de
peptidoglicano. Está compuesta de cadenas alternas de azúcares (N-acetil
glucosamina y ácido N-acetilmurámico) ligadas por cadenas de tetrapéptidos
alternando 0- y L-amino ácidos para formar una matriz rigida tridimensional.
El grosor de la capa de peptidoglicano depende del tipo de bacteria. Bacterias
Gram negativas producen una segunda membrana por fuera de la capa de
peptidoglicanos llamada la membrana exterior. Esta membrana está
compuesta por una capa doble de fosfolípidos en la cual los fosfolípidos de la
capa externa han sido sustituidos por moléculas de lipopolisacáridos (LPS).
La composición de LPS varia entre las bacterias Gram negativas.
Entre la membrana citoplásmica y la membrana exterior de las bacterias Gram
negativas hay un espacio periplasmático, en el cua1 hay muchas proteinas y
enzimas, incluyendo las necesarias para el transporte activo de nutrientes y
metabolitos así como enzimas inactivadoras antibacterianas. Hay otras
estructuras bacterianas pero estas no son blanco para los agentes
antimicrobianos actuales (10,11, 14).

MECANISMOS DE RESISTENCIA BACTERIANA

RESISTENCIA GENETlCA

La bacteria posee una variedad de mecanismos genéticos de resistencia
antimicrobiana. Pueden tener mutaciones cromosómicas, expresar un gen
cromosómico resistente o adquirir nuevo material genético resistente por
medio de cambio directo de DNA (por conjugación), por un bacteriófago
(transducción), por plásmidos de DNA extracromosómico (por conjugación),
o por la adquisición de DNA por transformación (24).
La información codificada en este material genético le permite a la bacteria
desarrollar resistencia por tres grandes mecanismos: producción de una
enzima que va a inactivar o destruir el antibiótico; alteración del lugar objetivo
del antibiótico para evadirlo; o prevención en el acceso del antibiótico al
objetivo de acción. No es raro encontrar que una cepa bacteriana encontrada
en un hospital posea varios de estos mecanismos de resistencia
simultáneamente. Algunas resistencias pueden adquirirse de una sola
mutación genética que puede ocurrir espontáneamente, como la alteración en
el objetivo de la DNA girasa que resulta en la resistencia a las t1uoroquinolo-
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Otros mecanismos de resistencia son mas complejos y consisten en genesnas.
' fi

.
t
.

difican la Producción de enzimas altamente especl cas que mac Ivanque co
.'

, .
O24 )

varios antibióticos (ej. Betalactámlcos o ammoglucosldos) (1,. .
Los plásmidos son elementos genéticos extracromosomales de doble,!1ra de

DNA y son comunes en bacterias. Son autónomos y se replIcan por SI solos;
. un origen de replicación y regiones que facIlItan su mantemmlento en eltIenen

d
. .

h ' ed bacteriano. Los plásmidos pueden contener genes e resIstencIa,uesp , .
' l ' Ivirulencia Yotras funciones, pueden presentarse c~mo umcas o mu tIp ,es ~o-

pias o hasta diferentes plásmidos en un orgamsmo. Algunos plasmldos
grandes son conjugados (plásmidos R), ellos se pueden transfenr entre
organismos y en adición a los genes resl~tentes, contte~en. genes para
replicación y conjugación. Los genes resIstentes en plasmldos pueden
diseminarse por eXtensión en el huésped (24).

Los transposones son elementos genéticos móviles de un lugar del
cromosoma a otro, o en diferentes cromosomas o plásmidos. Son incapaces
de replicación autónoma y pueden replicarse como parte del cromosoma o
plásmido. Los transposones pueden movilizarse de una bactena a otra
(transposones conjugantes) y pueden ser responsables de la reSIstencIa en las
bacterias Gram positivas (10,13,24). Una clase de transposones, llamados
integrones, consisten en segmentos de DN.A conservados que poseen una
región central en la que "cassettes" que codifican funciones de resistencia
antimicrobiana puedan ser insertados. Los integrones tienen diferentes
estructuras y pueden ser parte de plásmidos o transposones. Se conocen por lo
menos 50 genes cassettes. Pueden existir libres en una forma circular o corno
parte de un integrón (13).

La extensión vertical de resistencia antimicrobiana o diseminación clonal,
resulta cuando la bacteria resistente es dividida por fusión binaria en 2 células
hijas, cada una con copias del genoma y DNA extracromosómico. La
diseminación horizontal de información genética de una bacteria a otra puede
ocurrir por transformación de DNA, transducción de bacteriófagos o
conjugación. El nuevo DNA adquirido puede ser incorporado en el
cromosoma de la célula receptora o ser mantenido como plásmido. La
transformación involucra la incorporación de DNA soluble exógeno o extraño
en el cromosoma bacteriano. La transducción es mediada por plásmidos y en
la conjugación se necesita contacto de célula con célula (10).

11
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COLONIZACION

Colonización es cuando el organismo no desencadena una serie de
procesos para ~liminar a un microorganismo debido a que éste se encuentra en
tan pocas canttdades, que no causa daño por el momento al que las presenta.
El acer.camiento n:as conservativo que se tiene con el paciente colonizado, es
el de aIslado, debIdo a que estos pueden ser un reservorio para transmisión y
eventt¡almente infección de otros pacientes o del personal de salud. Por otro
lado estos pacientes son dificiles de identificar, debido a que tienen cantidades
pequeñas de microorganismos en comparación a los pacientes infectados, y
por esto es muchas veces poco probable que sean fuente de transmisión. Los
pacientes colonizados con microorganismos resistentes deben de ser tratados
clínicamente como infectados (24).

INFECCION

Una infección es cuando el organismo desencadena una serie de procesos
pa~ n.eutralizar o eliminar, por ejemplo la producción de anticuerpos,
antItoxmas, la reacción local de los tej idos, etc.. En una infección el gérmen se
debe de .mu1tipl~car un nÚmero suficiente de veces para producir
mamfestaclOnes chmcas, que le produzcan daño al paciente. Las infecciones
p~~den pe~manecer circunscritas a una determinada zona o propagarse por los
tejIdos veCInOS,por la sangre, linfa, conductos, etc. (4).

FACTORES PREDISPONENTES DE INFECCION

No todos los pacientes tienen el mismo riesgo de una infección. Es
probable que el determinante mas importante de dicho riesgo sea la resistencia
Inherente del enfermo a una infección. Las edades extremas un mal estado
nutricional, la gra~edad de la enfermedad subyacente y las al;eraciones en la
Integndad de la pIel y mucosas aumentan el peligro de una infección. La

.segunda InfluencIa en el riesgo de infección en el hospital son las
manipulaciones diagnóstico y terapéuticas que se llevan a cabo en beneficio
del paciente (16,25).

Los antibióticos para combatir infecciones pueden considerarse armas de dos
filos.

. Aunque. su ~so no suele implicar un aumento del riesgo de
complIcacIOnes lllfecclOsas, cuando ocurren nuevas infecciones durante la
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antibioticoterapia, los patógenos suelen ser resistentes a los antibióticos (se
denominan suprainfecciones) (4).
Los trastornos heredados o adquiridos que afectan a los sistemas de defensa
del huésped, son los que mas predisponen a las infecciones, entre estos
podemos mencionar a: trastornos de la función o del nÚmero de leucocitos,
sindrome de inmunodeficiencia congénita o adquirida, neoplasias malignas,
inmunosupresión Y trasplante, fibrosis quística, diabetes mellitus,
malnutrición, deficiencia del complemento, etc. (5,16).

MODO DE TRANSMISlONDE INFECCIONES

Los patógenos pueden encontrarse en el ambiente animado e inanimado del
hospital. Muebles, ropas de cama, cortinas y otras superficies inanimadas en
el hospital muy rara vez alojan microorganismos que causan infecciones en el
paciente. Aun pueden establecerse reservoríos de patógenos en áreas
inanimadas del hospital, en especial en cuidados especializados. El ambiente
inanimado de un hospital ha disminuido como fuente de infección o
colonización, se estima que cada año ocurren mas de 100,000 infecciones que
se relacionan con dispositivos o aparatos. Los dispositivos médicos son

- ejemplos de imaginación de la tecnología médica que ofrece nuevos
beneficios a los pacientes. El ambiente animado del hospital consiste en los
pacientes y quienes los cuidan. Estas personas son las fuentes de la mayor
parte de los patógenos, y la intimidad de los cuidados del paciente con
frecuencia da por resultados que comparta flora bacteriana. Las manos de
enfermeras y médicos se contaminan en forma pasajera cuando atienden a un
enfermo, y a continuación llevan los patógenos al siguiente (proceso
denominado en la Gran Bretaña "infección cruzada"). Con anterioridad la
transmisión aérea era un factor importante en la diseminación de patógenos
en el hospital. Las bacterias que causan infecciones en heridas se originan en
la flora residente de los pacientes en si o del personal del quirófano (25).

PSEUDOMONAS

El grupo Pselldomonas está constituido por bastoncillos aerobios Gram
negativos mótiles, rectos pero que a veces se pueden presentar curvos. Son
quimo-organotropos con un metabolismo respiratorio. No fermentan
carbohidratos, no son fotosintéticos. Pueden crecer en una variedad de
substratos orgánicos excepto en un compuesto de carbono. Algunos de los
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cuales producen pigmentos solubles en agua. Se encuentran distribuidas co
amplitud en el suelo, agua, plantas y los animales. Hay varias especi

n

r~c~nocidas ~n éste género: l~~ especies son agrupadas en cinco grup~:
sImIlares basandose en su sImIlItud del RNA ribosómico. Estas crecen Co
facilidad en medios simples, no necesitan factores orgánicos de crecimiento

n

especiales. Pueden crecer con otros microorganismos. Muchas de las
encontradas en los suelos son fluorescentes. Tienen un flagelo polar. El sodi
estimula ~u crecimiento y pueden requerirlo, son sensibles al compuest~
vlbno-estatlco 0129. Producen hpasa y fermentan O-manitol (11,14,18). Las
siguientes Pseudo,,:onas son aisladas de las muestras de seres humanos, de
esta manera se clasIficaban anteriormente:

GRUPO GENERO Y ESPECIE

Fluorescente P. aeruginosa, P. fluorescens, P. pulida

Pseudomallei P. mallei, P. pseudomallei, P. cepacia

Otros P. maltophilia, P. pseudoalcaligenes,
P. putrefaciens, P. stutzeri (11 ).

PSEUDOMOtiA AERUGINOSA

Se encuentra distribuida en la naturaleza, y es frecuente descubrirla en los
ambientes hÚmedos de los hospitales. Puede colonizar al ser humano en el
~ual es 'un microorganismo saprofito. Produce enfermedad en p;rsonas
mmunologlcamente comprometidas. La P. aeruginosa mide mas o menos 0.6
por.2 micrómetros, se encuentra de manera aislada en parejas y
ocasIOnalmente en cadenas cortas. En cultivos es un aerobio obligado que
crece con facilidad en muchos tipos de medios de cultivo, y produce en
ocasiones un olor dulzón o de uvas. Algunas cepas hemolizan la sangre; esta
forma colomas redondas lisas con color verdoso fluorescente. A veces
producen el pigmento azul oso no fluorescente piocianina, que se difunde en
agar. También elaboran el pigmento fluorescente pioverdina que imparte un
c?lor verdoso en agar. Algunas cepas producen el pigmento rojo oscuro
Plorrubma o el pIgmento negro piomelanina.
Esta pue~e producir muchos tipos de colonias diferentes, las que también
tienen actIvIdades bioquímicas y enzimáticas distintas y diversos patrones de
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.bTdad a los agentes antimicrobianos. Crece a una temperatura quesenS1lI, o .' 42 ° C d d "

.
l d.1 nte 37° - 42 C, su crecImIento a ayu a a Istmgll1ra e otrasOSCIa e . . I

.
d N e I.

S de Pseudomonas. Es posItiva a a OXl asa. o lermenta osespeCie .
carbohidratos, pero muchas cepas oXIdan la glucosa. . .

En la P. aeruginosa se extiende un p¡JI (fimbnas) desde la superficIe
celular que fomentan la. fijación. a las células e~liteliales del huésped. El
lipopolisacárido, que eXIste en mmunotlpos multlples, es el causante de

muchas de las propiedades endotóxicas del microorganismo. La mayor parte
de los aislamientos de P. aeruginosa de infecciones clínicas producen enzirnas
e>.1racelulares, entre ellas la elastasa, proteasa y dos hemolisinas: una
fosfolipasa C termolábil y un glucolípido termoestable. Muchas cepas
producen exotoxina A causa de necrosis tisular mortal. En algunos sueros se
encuentran antitoxinas contra la exotoxina A, entre ellos los pacientes que se
han recuperado de infecciones graves por esta. La P. aeruginosa es patógena
sólo cuando se introduce en zonas desprovistas de defensas normales (ej.
Cuando se alteran mucosas y piel por lesión tisular directa); la bacteria se fiia
a las mucosas v las coloniza, las invade de manera local

y produce enfermedad

general. La P. aeruginosa produce infecciones de heridas, quemaduras,
meningitis, infecciones urinarias, neumonía necrosante, infecciones oculares,
otitis externa, septicemia, infecciones por catéteres, etc.. Para su tratamiento
se utiliza una penicilina activa - ticarcilina, mezlocilina y piperacilina -
combinada con un aminoglucosido por lo general gentamicina, amikacina o
tobramicina. Otros medicamentos eficaces son aztreonam, imipenem,
quinolonas. Los patrones de sensibilidad varían desde el punto de vista
geográfico y deben efectuarse pruebas de sensibilidad como auxiliares de la
selección de la terapéutica antimicrobiana (11,14,27). En el siguiente cuadro
se incluyen algunos de los mecanismos de resistencia de este gérmen:

I

GERMEN

Pseudomona
Aeruginosa

LOCALIZACION
DEL GEN

Plásmidos
Cromosomal

CO;\IEl'iT.]I,!Ec.
ESPECIFICO

- Betalactamasa
alteración de la
protcí na 02.

, Resistente a la

ONA girasa.
- Eflujo (13,24).

Especifica para
Imipenem.
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BURKHOLDERIA (pSEUDOMONAS)
CEPACL4 y OIRAS ESPECIES DE
BURKHOLDERIA

El género de las Burkholderias fue propuesto en 1,992 para siete especies
que eran previamente en el grupo 11 de las Pseudomonas. Todos son
patógenos animales o de plantas pero no son patógenos significantes en el ser
humano. Como las Pseudomonas, B.urkholderia se encuentran en el suelo y el
agua; son productoras de catalasa y no fermentan la glucosa. Las especies se
distinguen primariamente en las bases de su fenotipo (producción de
pigmento, morfología de las colonias, motilidad y estructura flagelar) y
características bioquímicas (incluyendo patrones de fermentación de
carbohidratos y producción de indofenol oxidasa, dihidrolasa de arginina y
descarboxilasa de lisina). Todas son resistentes a polimixina (13). Las
infecciones por estas especies son las siguientes:

ORGANISMO El'<'FERMEDAD ENF. CAUSADA POR SITIO DE I¡"'F.

B. CEPACIA Fíbrosis quística
Granulomatosis

Crónica
lrummodeficiencia

Pulmones
Septicemia
Nódulos Linfaticos

B. PSEUDOMALLEI Diabetes Mellitus
Insuficiencia Renal

Septicemia
Puhnones
Píd/1fúsculos
Huesos

~lelioidosis

B. MALLEI Muenno Septicemia
Piel
Peritoneo
Nódulos Linfaticos

B. GLADIOLI Fibrosisquistica Pulmones (13)

B. CEPAClA

Esta es un patógeno primariamente nosocomial y relativamente sin
virulencia en el ser humano sano. Las infecciones asociadas a esta son
debidas a contaminación de soluciones endovenosas, equipo de broncoscopía
y catéteres urinaríos, los cuales causan una baja morbilidad. Esta crece en
muchos líquidos desinfectantes por lo que es común la contaminación por
estos. Pacientes con fibrosis quística y granulomatosis crónica son muy

16

(

-

susceptibles a infecciones por ésta la cual puede ser fatal. La infección mas
común por ésta es bacteriemia. Es muy resistente a los antibióticos por lo que
es dificil erradicarla. El organismo es resistente a aminoglucosidos y
polimixina por la estructura de la pared. Las quinolonas, trímetoprima,
cloranfenicol y ceftazidima son efectivos contra este microorganismo (13).

B. PSEUDOA1ALLEI

Estas son bastoncillos pequeños mótiles, aerobios y Gram negativos que se
parece a otras Pseudomonas no pigmentadas, diferente antigénica, produce la
enfermedad melioidosis. Esta OCUITeen Birmania, Vietnam, Guam, Filipinas
y en el Hemisferio Occidental. Esta causa en estas regiones un 19% de los
casos y un 40% de las muertes por septicemia. Están en alto riesgo los
pacientes con Diabetes Mellitus é Insuficiencia Renal. Se encuentran en el
suelo, el agua y las plantas. La infección humana se origina por
contaminación de abrasiones cutáneas y posiblemente por ingestión o
inhalación. La melioidosis se puede manifestar como enfermedad pulmonar
aguda o crónica y producir abscesos y septicemia tiene una mortalidad elevada
si no se trata. También puede causar infección en la piel, músculos e
infecciones óseas. Se cree que el tratamiento de elección consiste en 2-3
gramos de cloranfenicol al día en combinación con un aminoglucosido o una
tetraciclína. Estudios recientes sugieren que la piperacilína, amoxicilinalácido
clavulanico y cefalosporinas de tercera generación son efectivas. Con
frecuencia aparece resistencia a los fármacos (11,13,14).

B. AL4LLEI

Esta es un bastoncillo pequeño, no mótil ni pigmentado, aerobio y Gram
negativo que crece con facilidad en la mayor parte de los medios
bacteríológicos. Produce muermo, enfermedad de los caballos transmisible al
hombre; el organismo se encuentra presente en las secreciones nasales de los
caballos o secreciones pustulosas y se transmite al tener contacto con estas.
Puede ser mortal, suele iniciarse como úlcera de la piel o las mucosas seguida
por linfangitis y sepsis. Se trata con eficacia con tetraciclina y un
aminoglucosido (11,13,14).
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B. GIADIOU

Debido a su pigmentación y su habilidad para crecer en agar
selectivo es confundida muchas veces con la B. eepacia. Es identificada
bioquímicamente debido a que es negativa para la indofenol oxidasa y no
produce una reacción ácida a la lactosa o maltosa. Esta ha sido aislada en el
esputo de pacientes con fibrosis quística, pero su significado clínico se
desconoce (13).

STENOTROPHOMONAS (XANlliOMONAS) MALTOPHIUA

Esta fue originalmente clasificada como Pseudomonas, transferida al
'género de las Xanthomonas debido a su reacción química común con estas.
Recientemente transferida a su propio género StelWtrophomonas, esto debido
a su diferencia marcada en apariencia de las otras. Reacciones químicas
incluyen indofenol oxidasa negativa y un patrón del metabolismo de los
carbohidratos.
Muchas requieren metionina para crecer, tiene una reacción positiva a la
AONasa en agar. Se encuentra frecuentemente en el suelo yagua, y mas
común es la causa de infecciones hospitalarias en pacientes
inmunocomprometidos. Puede causar colonizaciones en pacientes
hospitalizados, bacteriemia, neumonía, endocarditis, infecciones urinarias,
infecciones de heridas y otras. Los pacientes en unidades de cuidados
intensivos tienen mas riesgo de infección. Es muy resistente al tratamiento
antibiótico. Este organismo es resistente al imipenem, aztreonam y a los
aminoglucosidos. Los antibióticos mas activos son trimetoprima-
sulfametoxazol, minociclina y doxiciclina (13).

OTRAS PSEUDOMONAS

Otras Pseudomonas incluyendo P. pulido, P. jllIoreseens y P. stutzen
pueden causar infecciones nosocomiales esporádicas, pero no han sido
identificadas como un patógeno de significancia en el ser humano. En las dos
décadas pasadas la S. paucimobi/is ha sido reconocida como un agente
etiológico en la septicemia e infecciones localizadas como de la piel,
peritonitis e infecciones post-quirúrgicas. Este microorganismo es sensible a
los aminoglucosidos, quinolonas y cloranfenicol. El diagnóstico lo efectúa
mediante cultivo de las bacterias e identificación de las mismas por las reac-
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'C iales de un grupo complejo de sustratos bioquimicos. Muchos. nes duerenc .
b ' l ' d d 1 tCID . organismos tienen patrones de sensl 11 a a os agen es

d estos mlcro . 3 14)e.. b
.anos distintos a los de Pseudomonas aerugmosa (11, 1, .antImlcro 1

INFECCIONES POR PSEUDOMONA EN PACIENTES EN UNIDADES

DE CUIDADOS INTENSIVOS

INFECCIONES DE VlAS URINARIAS

Las infecciones de vías urinari~s se consi~~ran las más co:nunes
y causa.n

en un 30-40% de todas las infecclOnes adqmndas en el hospital. El sondaje
t I Particularmente con sondas permanentes, sobrepasa la barrera mucosaurera, .

ti " dI ' oy con frecuencia tiene como resultado la In eCClOn e sIstema unnan .
Cuanto más tiempo permanezcan colocadas, mas probable es que ocurra una
. ti CC1' 0' n' casi 5°,10 de Pacientes con una sonda desarrolla dtano bactenuna1TIe , . . ,.,
(5,25). Casi todas las infeccIOnes nosoc~mlale.s de v~a~ unnana~ s~m

asintomaticas o leves, pero una de cada 200 mfecclOnes ongma bactenemla.
Por lo regular pacientes con infección ~e vías ~rinarias puede presentar

disuria, poliuria, globo vesical, fiebre y arma malohente (4,5,7,23). . M,uchas

infecciones son causadas por cepas de bacterias resistentes a los antiblotlcoS,
especialmente en cuidados intensivos en don.de pued~n diseminarse con
facilidad a otros pacientes muy graves. Los ml~roorgamsm?s mas. com~nes
que producen infecciones de vías urinarias en umdades de cUidados mtens~vos
incluyen E. eo/i (30%), Enterocoeos (16%), Pseudomona (12%) y Kiebslella
(6%) (4,5,25). El diagnóstico de infección de vías urinarias debe de reahzarse
por medio de cultivo de orina, se pueden utilizar 2 medios: agar sangre como
medio general no selectivo y un medio selectivo para enterobactenas c~mo
agar Mac-Conkey o agar eosina-azul de metileno (EMB), los cuales peml1ten
una diferenciación entre fermentadores de lactosa y no fermentadores, e
inhibe el crecimi~nto de organismos Gram positivos (8,14,19,29). El
diagnóstico de infección nosocomial de vías urinarias es positivo cuando: . se

encuentran >de 100,000 microorganismoslml en un paciente con un urocultlvo
o exámen de orina simple negativo, paciente con infección urinaria prevIa a
quien el siguiente urocultivo demuestra un nuevo microorganis~o (> 100,000
microorganismos/ml), o bien paciente con sintomas de mfecclOn u.nnarta y
piuria (>10 leucocitos/campo) que no estaba presente con antenondad (3).
Una vez aislados los organismos, pueden realizarse pruebas de concentraclO-
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nes inhibitorias mínimas de diferentes antibióticos. El tratamiento de estas va
a depender del gérmen que se aísle y de la enfermedad subyacente que
presente el paciente. Si el tratamiento se inicia antes de disponer de los
resultados del cultivo y el antibiograma, se administra una sulfumida de acción
corta, como el sulfisoxasol (100-125mg/kg/24hrs. Repartido en 4 dosis),
durante 7-10 días, será eficaz contra la mayoría de las cepas de E. co/i. La
nitrofurantoina (5-7mg/kg/24hrs. Repartido en 3-4 dosis) es también muy
eficaz y además es activa contra Klebsiella, Enterobacter. También se pueden
usar ampicilina y gentamicina (u otro aminoglucosido) o una cefalosporina de
tercera generación por vía parenteral (4,5). Se debe de repetir un cultivo de
orina 48-72 horas después de iniciado tratamiento, el cual debe de estar estéril
o con una reducción substancial en el recuento bacteriano (8).
Es de mucha importancia asegurarse que las sondas solo se utilicen en
pacientes que en realidad requieren drenaje vesical continuo (25).

BACTERIEMIA

Las bacteriemias son las infecciones nosocomiales más importantes. Esta
se define como la presencia de bacterias en la sangre, documentada por
cultivo de sangre. La bacteriemia puede estar en relación con una infección
focal (neumonía, osteomielitis, endocarditis, meningitis). Cuya presencia
puede sospecharse o confirmarse rápidamente mediante la ananmesis, la
exploración tísica y los estudios radiográficos o de laboratorio. La
identificación del origen de una bacteriemia secundaria permite tratar el foco y
tambIén la bacteriemia y evitar recurrencias. Una bacteriemia primaria debe
llevar siempre una revisión amplia de todas las venoclisis del paciente y otros
dISPOSItivosmtravasculares, ya que son fuentes frecuentes de infecciones del
torrente sanguíneo. Estas infecciones por venoclisis se deben a
microorganismo s que penetran en el sistema durante su uso (contaminación
extrinseca). El principal sitio de contaminación es el de la canulacion.
Cuanto más tiempo permanezca colocado el catéter, más probable es que
ocurra una infección (4, 5, 25).
La bacteriemia en el niño inmunologicamente normal sin un foco claro de
mfección frecuente se debe a N. meningitidis, S. pneumoniae, H. injluenzae, S.
pyogenes (Estreptococo beta hemolítico del grupo A), E. coli y Salmonella.
Los patógenos que se cultivan con mayor frecuencia en infecciones por
venochsls son: S. aureus y S. epidermidis, pero un grupo de bacilos Gram
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negativos y las especies de Cándida también se relacionan con esta (5).
Antibióticos de amplio espectro deben de ser iniciados para cubrir
microorganismos Gram negativos y Gram positivos, antes de identificar a la
bacteria causal. La terapia para Gram negativos incluye un aminoglucosido y
una penicilina anti-Pseudomonas (ticarcilina o piperacilina) o una
cefalosporina de tercera generación (como ceftazidime). El tratamiento de
infecciones nosocomiales debe de estar dirigido al conocimiento que se tenga
de la susceptibilidad antimicrobiana de la bacteria en el hospital. Cuando se
sospecha de S. aureus y S. epidermidis resistente a la meticilina, se debe de
agregar vancomicina. Bacteriemia anaerobia se da frecuentemente por
complicación de infecciones de la boca, abdomen, recto, o pelvis y requiere
terapia con clindamicina o metronidazol, además de un antibiótico activo para
patógenos entéricos Gram negativos. El identificar a la bacteria específica v
el realizar un método de susceptibilidad antimicrobiana. nos ayuda a disminuir
la utilización de antibiótico s con baio espectro antimicrobiano. evitar la
resistencia bacteriana y reducir la toxicidad de los antibióticos (4).

INFECCION POR CATETERES VENOSOS

Los aspectos esenciales de la prevención de las infecciones por catéteres,
se inicia con una técnica aséptica meticulosa al insertar el catéter, el rotar
regulannente y el introducir nuevos catéteres en diferentes sitios. Se debe de
anotar la fecha en los apósitos; los catéteres periféricos no deben dejarse más
de 72 horas a menos que no haya alternativa., las venoe-lisis se cambian con
regularidad; no deben colgar más de 24 horas. El sitio de inserción del catéter
se protege con el mismo apósito por el tiempo en que se use el catéter; ya no
se considera útil cambiar a diario los apósitos y utilizar ungüentos de
antibiótico (25). Los bacilos Gram negativo se han incrementado
progresivamente en este tipo de procesos infecciosos, donde génnelles como
Enterobacter sp, Klebsiella sp, Pseudomonas cepacia y CUrobacter frellndii,
hacen en la posibilidad de infusiones contaminadas (15, 17).

NEUMONIA

Las neumonías han sido una enfermedad frecuente y seria durante la
historia. Se han hecho exámenes histológicos de las momias egipcias (1,250-
1,000 B.C.), donde se encuentran cambios de hepatización en el pulmón
compatible con neumonía (8). Neumonía es una inflamación del tejido
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pulmonar y esta asociado con consolidación de los alvéolos. Bronquitis es Un
termino general que se utiliza para describir la inflamación del pulmón qUe
puede estar o no estar asociada a la consolidación (4, 5). Las infecciones de
vías respiratorias adquiridas en el hospital (como neumonia y bronquitis)
causan el 10-15% de las infecciones nosocomiales. Casi 1% de pacientes qu~
ingresan al hospital desarrollan neumonía. Los pacientes que reciben
ventilación mecánica tienen mayor riesgo de adquirir neumonías
nosocomiales. Estas infecciones suelen prolongar la permanencia del paciente
en el hospital por siete días o más, originar una morbilidad importante v
contribuir a la mortalidad de pacientes graves (4,5,25). '

Muchas veces la neumonia nosocomial a diferencia de la adquirida en la
comunidad. suele ser una infección mixta que incluye a más de Un
microorganismo. Los bacilos Gram negativos aerobios causan más de 50% de
los casos e incluyen P. aerueinosa que produce neumonía necrotizante
Enferobacfer, Klebsiella, E. coli y Acinefobacfer, entre otros; este Último s~
relaciona en particular con pacientes ventilados en unidades de cuidados
intensivos abrumados. Entre los microorganismos Gram positivos, se
encuentra con regularidad S. aurellS, los Pneumococos causan 30/0 de las
neumonías nosocomiales. Bacterias anaerobias son las más frecuentes en
neumonías por aspiración y abscesos pulmonares. Otros microorganismos que
ocasionan neumonía son Nejsseria meningitidis, Borde/ella per/ussjs y
Salmonella. Aunque en una unidad de cuidados intensivos de un hospital
puede desarrollarse un patógeno predominante, la lista de bacterias es grande.
El paciente con neumonía puede presentar: taquipnea, tos, retracción costal,
fiebre y secreciones purulentas (4, 5). El diagnóstico se debe de hacer
mediante" los signos y síntomas de infección -respiratoria (fiebre, esputo
purulento); sin tener cultivo ni radiografia de tórax, cultivo de esputo o
aspIrado traqueal en un paciente con signos y síntomas de neumonía o una
radiografia de tórax positiva, fiebre y una radiografia positiva sin otra
explicación, o que se encuentre un nuevo patógeno en el cultivo de esputo o
aspirado ~n un paciente que tenga una neumonía progresiva (3). La aspiración
de secreclOnes bucofaringeas es el principal acontecimiento inicial de una
neumonía nosocomial, los pacientes con deterioro del reflejo nauseoso,
sed~ción, o alteración de la conciencia tienen mayor propensión a la
aspIración. Entre menos invasivo sea un procedimiento se tiene menos
probabilidad de causar infección nosocomial al paciente (4). El tratamiento de
las neumonías debe de estar dirigido al agente causal, entre los antibióticos
que mas se usan incluyen amoxicilina. ceftriaxone, eritromicina-sulfadiazina,
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meticilina, ticarcilina,clindamicina, vancomicina, etc. (4, 5, 8). La colocación
del paciente con la cabeza elevada puede reducir un poco la aspiración. El
lavado escrupuloso de las manos inhibe la transmisión de patógenos
nosocomiales. La conservación meticulosa de! equipo de ventilación y e! aseo
pulmonar asiduo por las enfermeras reduce los riesgos (6).

OTRAS INFECCIONES CAUSADAS POR PSEUDOMONAS

Entre otras infecciones nosocomiales podemos mencionar a las infecciones
de herida quirÚrgica, oculares y las transfusiones de sangre y productos
hematológicos.
Las infecciones de heridas quirÚrgicas corresponden a más del 20% de las
infecciones nosocomiales. Si el paciente está desnutrido, su edad esta en uno
de los dos extremos de la vida o tienen enfermedades subyacentes
importantes, es mas probable que la herida se infecte. Los cocos Gram
positivos que se cultiva con mayor frecuencia en infecciones de heridas es el
S. aureus resistentes a la meticilina y especies estreptococica que son sensibles
a la mayoría de los antibióticos betalactámicos. Otros microorganismos que
contribuyen a estas infecciones incluyen Enferococos, E. coli, P. aerus>:inosay
Bacferoides fragilis (30). Se debe de iniciar tratamiento con antibióticos que
cubran el gérmen aislado, o si se desconoce e! gérmen se debe de utilizar un
antibiótico de amplio espectro para cubrir ambos microorganismos Gram
negativos y Gram positivos (30). Para evitar estas infecciones se debe de
tener un conjunto de técnicas iniciando desde e! aseo del quirófano y e!
personal que proceda a operar, como del personal que tiene a su cuidado al
paciente (6).

TRATAMIENTO

Cuando sea posible, se debe de administrar sólo un agente antimicrobial, y
el espectro antimicrobial debe de mantenerse lo mas angosto posible. El uso
de mÚltiples antibióticos de amplio espectro está asociado con colonizaciones
y sobreinfecciones por organismos resistentes y esto lo hace más caro
económicamente. Aunque cuando los pacientes se encuentran en Ünidades de
cuidados intensivos y los que tengan defensas muy bajas, deben de
administrarse antibióticos de amplio espectro y estar pendientes de los
resultados de los cultivos (7). A continuación se mencionan algunos
antibióticos de uso comÚn en pacientes ingresados en el hospital, usados para
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cubrir una amplia variedad de gérmenes, especialmente Pseudomonas:

AMINOPENICILlNAS

El mecanismo de acción de los antibióticos betalactámicos es que se unen a
las enzimas de la bacteria e inhiben la sintesis de la pared de estas.
Ampicilina y amoxicilina son las mas usadas arninopenicilinas. Su espectro
de actividad es similar al de la perJicilina natural, pero estas son más activas
para Enterococos, Listeria, Salmonella, Shigella, betalactamasa negativos I
Haemophilus influenzae y algunas E. coli y Proteus. La resistencia a estas se
da por los siguientes mecanismos: l. Alteraciones estructurales en las
uniones de las proteínas de las penicilinas, llevando a disminución en la unión
del antibiótico; 2. Disminución en la permeabilidad del antibiótico, como se
ha visto e~ organismos Gram .~egativos; y 3. lnactivacion antimicrobiana (la

Imas comun) por la producclOn de betalactamasa, una enzima bacteriana
(7,9,21).

OTROS ANTIBIOTICOS BET ALACTAJl./ICOS

. Estos son. agentes con una estructura betalactámica que no son penicilinas
III cefalosponnas. El imipenem es el agente disponible más activo contra una
amplIa van edad de bacterias. Se comercializa en combinación con cilastatina I
que inhibe la degradación del imipenem por una dipeptidasa tubular renal. S~
~ecamsmo de a~ció~ es unirse a las proteínasde unión con la penicilina,
mterrumpe

. la smtesls de la pared bacteriana y produce la lisis de los
mlCroor~alllsmos susceptibles. Es muy resisrente a la hidrólisis por la mayoría
de betalactamasas. La actIVIdad contra las Enterobacteriaceae es excelente,
mhlbe a la mavoría de cepas de Pseudomonas y Acinetobacter. La P.
maltovhilia es resistente. in~ibe a microorganismos anaerobios, incluyendo al
B. fragzlzs. Las nauseas y vomItas son las reacciones adversas más comunes
aunque puede producir convulsiones al administrar dosis altas. Tienen un~
vida media de 1 hora. Esta combinación de imipenem y cilastatina parece
tener una uttlIdad especial en el tratamiento de infecciones mixtas causadas
por microorganismos nosocomiales ( 7,9).
La bacteria puede adquirir resistencia a los betalactámicos debido a la
alteración del sitio objetivo, disminución de la permeabilidad celular
elaboración de enzimas inactivas y por tolerancia. El blanco de los betalactá- '
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micos son las enzimas, referidas como proteínas de unión a la penicilina que
son vitales para la división celular, su forma e integridad estructural. Algunos
Gram negativos son resistentes a ciertos betalactámlcos debido a que estos
agentes no pueden penetrar la membrana exterior. Otros CO?;O la P.
aeruczinosa v su resistencia al imipenem está dada por mutaclOo .e.n la

estructura de los poros conllevando a la disminución de la permeabilIdad.
Esto sólo da como resultado una resistencia moderada, pero al ser comblllada
con la producción de enzimas se alcanzan altas resistencias (lO).

CEFALOSPORINAS

El mecanismo de acción de estas es similar al de las aminopenicilinas. Las
cefalosporinas de primera generación (cefalotina, cefapirina, c~falexina,
cefazolina, cefradina y cefadroxil) son activas en contra de bactenas Gram
positivas, incluyendo los que producen. betalactamasa .como .

los

Staphylococos. Bacterias adquiridas en la comumdad como E. cob, Klebslella
y Proteus son usualmente sensibles. Las cefalosponnas de segunda
generación (cefamandol, cefoxitina, cefaclor, cefuroxima, cefuroxlma ~xetil,
cefonicid, cefotetan y ceforanida) tienen incluido el espectro de las de pnmera

. y además cubren varias bacterias Gram negativas. E. coli, Klebsiella, Prote'!",
Haemophilus, Neisseria algunos Enterobacter y Serrana, muchos anaer~blOs
son inhibidos. Entre cada una de las cefalosporinas de segunda generaclOn se
tiene una leve diferencia entre sensibilidad a determinado microorganismo.
Las cefalosporinas de tercera generación (cefotaxima, ceftizoxima,
ceftriaxona, cefoperazona y ceftazidima) debido a su estabilidad en contra a
los betalactamasa y su habilidad de penetrar a la membrana de los bacilos
Grarn negativos, tienen una gran efectividad en contra las Enterobacterias. La
cefotaxima fue la primera cefalosporina de tercera generación disponible.
Tiene una resistencia elevada a las betalactamasas bacterianas y es activa
contra muchas bacterias aerobias Gram positivas y Gram negativas. No tiene
buena acción contra el B. fragilis, tiene una vida media plasmática es de 1
hora y debe de administrarse cada 4 a 8 horas para las infecciones graves. La
ceftriaxona tiene una actividad antimicrobiana similar a la cefotaxima, una
vida media de 8 horas, es su rasgo sobresaliente. La ceftazidima tiene un 25-
50% de la actividad de la cefotaxima, su característica principal es su buen
desempeño contra Pseudomonas. Su vida media plasmática es de alrededor
1.5 horas y no se metaboliza (7,9,21).
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AMINOGLUCOSIDOS

El mecanismo de acción de los aminoglucosidos es unirse a la subunidad
30S de las bactenas e inhibir la sintesis proteica de estas. Estos son
pnmanamente activos en contra de bacilos gram negativos aerobio
incluyendo a las Enterobacli?rias, Pseudomona aerufdnosa y especi:'
Acinetobacter y Providencias. Es~os no deben de usarse solos para trataS
bacterias Gram positivas, se deben usar en conjunto con una bctalactamasa

r

vancomicina, las cuales producen sinergismo, especialmente en contra de lo~
Staphylococos, Enterococos, Eslreptococos viridans y Listeria. Los
aminogl~cosidos no son efectivos para tratar enfermedades causadas por
anaeroblOs. Pueden producir nefro y ototoxicidad. El mecanismo de
resistencia mas cO.ffi.tmes p~r ~ía d~ modificaciones enzimáticas de la droga.
El espectro de ac!lvldad an!lmlcroblana de la amikacina es el más amplio del
grupo y tiene un papel especial en los hospitales donde prevalecen
mi~roorg.anismosr~sistentes a la gentamicinay tobramicinapor su singular
resistenCia a las enzlmas inactivadoras de aminoglucosidos (7,9,22,24).
La P. aeruginosa puede convertirse en resistente debido a varios mecanismos
que interfieren con el transporte citoplasmático. Menos comÚn son las
alteraciones en los poros de la membrana exterior y el mas comÚn de estos es
por mutaciones en ellipopolisacárido (10, 13).

FLUOROQUI1VOLONAS

El mecanismo de acción de estas es inhibir la DNA girasa, enzima
necesana"para la replieación del DNA de la bacteria. Su efecto es baetericida.
Su resistencia se debe a mutaciones de los genes que codifican las
subumdades de la DNA girasa. Su espectro cubre a las Enterobacterias v otras
bacterias Gram negativas (9,24). Solo se ha encontrado resi~tencia
particularmente a Estafilococos. Efluio activo de las quinolonas se ha
encontrado en cepas susceptibles de E. coli y va aumentando en otros bacilos
Gram negativos como la P. aeru2i1wsa (13).

TETRACICliX4S

La tetracic1inainhibe la síntesis proteica de las bacterias se une a la
subunidad 30s de los ribosomas bacterianos. Las tetraciclinas poseen amplio
rango de acttvIdad antlIlncrobtana contra bacterias Gram positi vas y Gram
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negativas. Entre las tetracic1inas tenemos a la metaciclina, demecloeiclina,

doxiciclina, clortetraciclina,y minociclina, siendo esta última la más activa.

Efectosindeseados en niños como el desarrollode una coloraciónmarrón de
las piezas dentarias (2meses-5años), depresión del 40% en el crecimiento óseo
en lactantes, ha hecho que no se usen en pacientes pediátricos hasta en la
adolescencia (9). Los mecanismos de resistencia incluyen un sistema de

eflujo (cuando el organismo es capas de bombear hacia fuera el antibiótico
que va entrando a la célula), en el cual la concentración intracelular del agente
es reducida; protección ribosómica o por inactivación antibiótica. La
resistenciaa una tetracic1inaimplica resistenciaa todas, pero el grado de
resistencia varía con cada una. La resistencia es transportada por plásmidos o
transposones (10,13).

METODO DE SENSIBIliDAD ANTIMICROBIANA

TIR4 RE.4CTlVA

La tira reactiva es una técnica cuantitativapara la detenninaciónde la
susceptibilidadantimicrobianaen microorganismosGram negativosy Gram
positivos bacterias aeróbicas como las Enterobacterias, Pseudomona,
Staphylococco y Enterococos, Pnelll1WCOCOy especies de H aemophillls. El
sistema comprende un gradienteantimicrobianoestablecido que se usa para
determinar la Concentraciónlnhibitoria Mínima (CIM) en microgramospor
mililitro de antibióticos individuales en contra de bacterias que se cultiven en
los medios de agar (1).
Los métodos actuales de susceptibilidad antimicrobiana están basados ya sea
en técnicas de diluciones o discos. Test de diluciones basados en series de 2
dilucionesde antibióticos en medio de agarproporcionanla mejor estimación
de las CIM, con menos de 3 pasos de diluciones. La C1M es el valor de
detenninado antibiótico el cual. bajo ciertas condiciones experimentales, va a
inhibir el crecimiento de una bacteria en particular. Las CIM se da como
criterio de referencia para definir la sensibilidad de un determinado
mieroorganismo (1).
La tira reactivaestá basada en una combinación, de los conceptos de ambos
test de dilucion y discos. La tira reactiva se diferencia de los métodos
convencionales de discos por el uso de las concentraciones de un antibiótico
pretonnado y establecido. La tira reactiva consiste en una tira de plástico
delgada de 5mm de ancho por 50mm de largo. De un lado de la tira están
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marcadas las ClM en una escala de microgramos por mililitro. Un código de
Idos letras designa a el antibiótico. Un gradiente exponencial predefinido del

antibiótico, estabilizado y seco, está inmovilizado en el otro lado, COnI

concentraciones máximas cerca de las iniciales del antibiótico y I
concentraciones minimas en el lado contralateral a esta. El gradiente de
concentraciones va desde rangos de 0.0016 a 256 mcglml o 0.002 a 32

\

mcg/ml, dependiendo del antibiótico. Este rango corresponde a 15 diluciones
dobles en un método convencional de ClM.
Cuando la tira se deposita en un plato de agar inoculado hay un efecto de
distribución del antibiótico inmediato de la tira a la matriz del plato. Después
de el periodo de incubación de determinada hacteria, se forma un halo
simétrico inhibitorio alrededor de la tira. Este halo intersecciona la tira en el
valor de la CIM dada en microgramos por mili litro (1).

Las tiras reactivas están divididas en 2 grupos paraalmacenamiento:
Todos los antibióticos betalactamasa son almacenados en el Grupo I y deben
de ser almacenados en un congelador (-20<C).
Otros antibióticos, marcados en el Grupo
almacenados en un congelador (-20 o C)
recomendaciones de almacenamiento finales.
Todos los paquetes que no se han abierto deben de almacenarse a temperaturas
de -200 C hasta la fecha de expiración. La vida de estos antibiótico s se
extiende hasta 1-2 años desde el dia que fueron hechos. No deben de usarse si
las tiras si ya están vencidas, además se debe de evitar todo tipo de humedad
que pueda penetrar a la tira o a los compartimentos donde se almacenan. Al
sacarse qel congelador se debe de dejar el paquete a que llegue a temperatura
ambiente por unos 20 minutos. La humedad que se condensa a su alrededor
debe de dejarse que se evapore antes de abrirse. Antes de abrirse debe de
revisarse el paquete que no tenga rajaduras o agujeros. No se debe de utilizar
si tiene algún daño. Al remover las tiras se debe de tener cuidado de no tocar
el lado que tiene las concentraciones del antibiótico, o sea la cara contraria a
los números, con los dedos (1,2).

2, también deben de ser
siempre pendientes de las

Los platos de agar deben de ser incuhados inmediatamente. La
temperatura de incubación y la atmósfera seleccionada debe ser óptima para la
especie de bacteria que se va a evaluar y para la combinación particular
bacteria/antibiótico en estudio. Se dan las siguientes recomendaciones:
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35°C/16-l8 horas/ambiente atmosférico.
Aerobios no facultativos y anaeroblOs facultatlvos.

35° C/18-24 horas/5% C02 si es necesario para el crecimiento
Bacterias como Haemophi!lIs, Estreptococos YespecIes de Pnellmococos.

35°C/24-48-72 horas/condicioncs anacrobias (80-85% N2, 5-10% C02, 10%
H~ . .

El periodo de incubación va a depender de las caracteristicas de creCImIento
dependerán particularmente de la especie anaerobta en estudIO.

35°C/24 horas/ambiente atmosférico
d

. . de MIC con las especies deMeticilina y .Oxacilina etermlllacion
Staphylococctls.

Des pués del periodo de incuhación requerido y cuando el crecim,iento
. . 1 l Id ClM en el Punto de IllhlblclOn debacteriano se haga vIsible, se ee e va or e. ., .' ., .

..
d l b t' El tipo de comblllaclOn entre bactcna/antlblotlcocreClmlcnto e a ac cna. . .

d 1 tepuede afectar la zona de inhibición. Los agentes, bactencI as gen,era men
dan diferentes inhibiciones, mientras los antIblOtlcoS bactenost~tIc?s.' .~n
particular las sulfonamidas y trimetoprima, pucdcn dar zonas dc Illhlblclon
difusas en la intersección con las CIM. La densidad del in~culo puede afectar
el aparecimiento de la zona de inhibición de CIertos an,tlblOtlCOS.Un mo;u\o
muy concentrado tiende a dar una línea de mterseCClOllmenos clara. 1 a
zona de inhibición está muy difusa o si se forma una zona doble, en la. cual se
dificulte definir el valor de ClM ya que abarca varios v~lores, la densIdad del
inoculo debe de no aceptarse y la muestra debe de. repettrse. La tecmca, c~n

la

que se inocula también afecta la zona de inhlblclon. Muestras mOjadas o
platos en los que no se dispersa bien la lUuestra, pueden causar zonas de
contacto no lineales. Es de mucha importancIa dejar que se seque la n~ule~~~
en agar antes de aplicar la tira reacttva. Como todo estud~o de sensl 11
antimicrobiana. el medio en el que se cultiva tiene efectos en las CIM en
varios aspecto~. El medio con altos niveles de antagomsmo, como tlmldma y
timina afectaran los resultados de las sultonamidas y tr~metop~lma.,

.' 1 1
.
d d 'en los niveles de catlOnes tIenenVariaciones slgmficantes en a asma an a )

"b "

.

.' 1 1 de ClM de los antl 10tlCOSinfluencia sigmficabva en os va ores .
. .

d t t
.

l
. Por lo que es esenctal usarbetalactámicos, amlOog1ucosI os y e raclc mas.. .

un medio de sensibilidad antimicrobiana estáudar bIen defimdo para obtener
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un resultado fidedigno de CIM. Los mecanismos de acción antibióf. .
d .'

Ica y
resIstenCIa pue en resultar en dIferentes Patrones de crecimie nto Col '.

. Olllas
grande,s, ~1~lad~')mutante~ pueden estar presentes en las interseCC10nes de la
z~na mhlbItorIa y la tIra, en los antibióticos betalactámicos. En la
elmdanucma, el halo mhibitorio simétrico puede ocasionalmente t
distorsionado en la zona inhibitoria, dando una apariencia de "bombilla".esE~
los casos de mettcllma y oxactlma 'como consecuencia de una resist .

h ' d 'c

enela
eterogenea, 11.Crentescaracterísticas de crecimiento pueden verse ade t

d 1h I
.

h ' b '
.

M
. n ro

e a o In 1 Itono. ICfOy macro colonias, o colonias heterogéneas fuera
del halo deben de tomarse como evidencia de resistencia y el valor más alto de
CIM debe de ser reportado. Cuando el crecimiento oeurrc en toda la tira (
se visual iza halo inhibitorio), la CIM debe de ser reportada como mavor n~

valor más alto de la eseal,a. Cuando el halo de inhibición está por debaj~ de ~a
tIra (la zona de mhlblclon no mtersecta la tira), la CIM debe ser reportad
como menor al valor más bajo de la escala (1,2).

a

En un estudio que se realizo para evaluar la efectividad y reproductibilidad
de la tIra reactIva para probar la susceptibilidad del Estreptococo pllelll1l0lliae
a la pemcllma, cefotaxima y ceftria.xona se obtuvieron excelentes resultados al
cO~lpara~lo con los métodos de mic:o.d,iluciones, además se comprobó que la
resIstenCIa del Pllelll1l0COCOa la pemcIlma da un pronóstico desfavorable para
la respuesta de este a las eefalosporinas (12,26).
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VI. MATERIAL Y METODOS

¡\. METODOLOGIA

1. TIPO DE ESTUDIO

El presente trabajo es de carácter descriptivo.

2. SUJETO DE ESTUDIO

El estudio se realiza en cultivos de pacientes ingresados a los diferentes
servicios del Departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt, pOSItIVOS
para Pselldol1l0llas, que no estén recibiendo tratamiento antibiótico al
momento de tomar la muestra.

3. MUESTRA DE ESTUDIO

Para el estudio se tomara una muestra de 30 pacientes que estén
ingresados en los servicios del Departamento de Pediatria del Hospital
Roosevelt con colonización o infección por PseudomollGs. La formula que
se utilizó fue la siguiente:

M~ N Xpxq
(N-l) (Le)2 +pxq

4

N ~ Muestra
p ~ Proporción del problema, si se desconoce es de 0.5.

q ~ (p"l) 0.5.

Le ~ Limite de error 0.05 (95%).

N ~ Muestra de 66 cultivos positivos para Pseudomollas en 6 meses en
los servicios del Departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt.
(Libros de cultivos del ¡"aboratorío de Microbiología del Hosp¡tal
Roosevelt).
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M~ 66 x 0.5 x 0.5
(66-1) (0.05)2 + 0.5 xO.5

4

M~ 16.50
(65) (0.0025) + 0.25

4.

M~ 16.50
(65) (0.0006) + 0.25

M~ 16.50 ~ 9 cultivos positivos paro Pseudomonas
0.289 al mes en el Departamento de Pediatría.

4. CRITERIOS DE INCLUSIOi\' y EXCLUSION DE SUJETOS DE
ESTUDIO

A. CRITERIOS DE INCLUSION
a. Pacientes menores de 11 años.
b. Pacientes ingresados en los servicios del Departamento de Pediatría

del Hospital Roosevelt.
c. Pacientes con cultivo positivo a Pseudomona').
d. Pacientes con más de un cultivo positivo a Pseudomonas, se tomará

sólo una muestra.

B. CRITERIOS DE EXCLUSION

No hay.

5. VARIABLES A ESTUDIAR

Las variables que fueron consideradas paro el estudio son las siguientes:
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VARIABLE

RESISTEL'iCIA
BACTERIk'iA

DEFI1"'CION DEFL"'CIO U1'iIDAD

COl"CEPTUAL OPERACIOl"AL DE
MEDIDA

TIPO
DE

VARIA.

Capacidad d~ la

bacteria para no

ser inhibido su
crecimiento por

medio de un
antibiótico.

POR DISCOS

Se cultiva la bacteria

en la caja de petri y
posterior a esto se

colocan los distmtos

antibióticos concen-

trados en papel
absorbente, se dejaJ!.

en incubación
y lue-

go se interpretan

dependiendo de el

tamaño del halo
inhibitorio

TIRA REACTIVA
Se cultiva la bacte-
ria en la caja de
petri y posterior
a esto se colocan
las distintas tiras
con concentra-
ciones de antibio-
ticoyaestables
y se interpretan
dependiendo en la
cantidad de anti-
biotico que se ne-
cesitopara inhibir
el crecimiento bac-
teriano. En esta
área de inhibición
se fom1af'J.una zo-
na de contacto
inhibitoriaentre la
bacteria y el anti-

bítotico, dada por
un halo.
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Cuantitativa

Mdodo de Bauer-
Kirby con el están-
dar de ~Iac-Farland
para medir laresis-
tenciade las bacte-
rias a los antibioti-
cos en estudio.

- CiproOoxacina

resistente
<o=12nun

~ Imipenem
<o=15mm

-Gentamicina

<0= 14rnrn
- Ccftazidima

<0=14mm

- Ticarcilina

<0=15mm
Cuantitativa

Laresistenciarne-
diantela tirareac.
se puede observar
al tener un halo
ihibitorio simétrico
que se distorsione
en la intersección
de las CIM en for-
ma de "bombilla".
También se pue-
den observar dife-
tescaracteristicas
de crecirnientode
las bacterias como
micro-macro colo-
nias y otras colo-
nias heterogéneas
denITo del halo
deben de tomarse
como re~istcntes
Se deben de to-
marcomoresis-



VARIABLE DEH'iICIOX DEFL,ICIO UNIDAD
COXCEPTUAL OPERACIO:'iAL DE

;'.IEDIDA

tentes donde

no st:presen-

te ningún halo

de crecimien-

to.
. Ciprofloxacina

resistente
> o = 08 mcg/rnl

- Imipenem
> o = 16 mcglrnl

- Gentarnicina

> o = 32 rncg/ml
. Ceftazidima

> o = 32 rncg1m1

- Ticarcílina

> o =128 rncg/ml
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6. EJECUCION DE LA INVESTIGACION

Para llevar a cabo la investigación se procedió a hacer un cronograma de
actividades. donde aparecieron las diferentes etapas de la investigación.
Pam esto se aplicó la gráfica de Gantt, que consta de una linea horizontal
que ejemptifica las semanas Y otra vertical que ejemplifica el número de

actividades.

l. Selección del tema del proyecto de investigación.
2. Elección del asesor y revisor.
3. Recopilación del material bibliogrático.
4. Elaboración del proyecto conjuntamente con asesor y revisor.
5. Aprobación del proyecto por el comité de investigación del Hospital

Roosevelt y Laboratorio Multidisciplinario de Universidad de San
Carlos.

6. Aprobación del proyecto por la Coordinación de Tesis.
7. Diseño de los instmmentos que se utilizaran pam la recopilación de la

información y capacitación de los encuestadores.
8. Ejecución del trabajo de campo o recopilación de tablas y gráficas.
9. Procesamiento de los datos, elaboración de tablas y gráficas.

10. Análisis y discusión de resultados.
11. Elaboración de conclusiones, recomendaciones y resumen.
12. Presentación del informe final para correcciones.
13. Aprobación del informe tina!.
14. Impresión del informe final y trámites administrativos.
15. Exámen público de defensa de la tesis.
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B.RECURSOS

1. HUMANOS

a. Personal médico.
b. Personal de laboratorio.
c. Pacientes ingresados a los servicios dc Pediatría del Hospital

Roosevclt.

2. MATERIALES FISICOS

a. Laboratorio Multidisciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas
de la Universídad de San Carlos de Guatemala.

b. Laboratorios de Microbiología del Hospital Roosevelt.
c. Biblioteca de la Universidad de San Carlos de Guatemala. del

Hospital Roosevelt, Personal e Internet.
d. Tiras reactivas.
e. Discos de antibióticos.
f ¡sopos.
g. Cajas de Petri.
h. Tubos de ensayo.
i. Equipo de transporte.
J. Boletas de recolección de datos.

3. ECONO;\IICOS

a. Discos de Agar y
Equipo de transporte

b. Tiras Reacti vas

Proporcionados por Laboratorio
Multidisciplinario.

Q3,052.00 $2.50 c/u
Proporcionado por estudiante.

Q60.00 Proporcionado por estudiante.
Q800.00
Q150.00

Q4,062 00

c. Discos de Antibióticos
d. Impresión
e. Otros gastos

Total

I
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EDAD FEMENI1'lO MASCULli'lO TOTAL

< 28 DlAS 5 5 tO \

28 DlAS-< 1 AÑo 5 2 7

1- 4 AÑos 4 3 7

5-9AÑOS 3 2 5

lO -11 AJ'\[OS O 1 1

TOTAL 17 13 30

~~
1

-

CUADRO No. 1

Distribución por grupo etáreo y sexo de pacientes pediátricos con colonización
o infección por Pseudomnnas, Hospital Roosevelt Agosto 1999.

Fuente: Boleta de recolección de datos. (Anexo).
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CULTIVO UCIP AR LiCIM MR onSER, 4to. PISO 2do. PISO TOTAl,
"R" "R"

IIEMO-
CULTIVO O O O 2 O I 1 4

UROCUL-
nVO O O O O O O O O

COPRO-
CULTIVO 2 1 O O O O O 3

LCR O O O IO O O O O I
SECRE- I
CIONES 10 5 3 1 3 O O 22

CATETER O O 1 O O O- O 1

TOTAL 12 6 4 3 3 1 1 30 I

CUADRO No. 2

Distribución por tipo de cultivo s .. ',. .
colonización o infección por Pset/d;

erVJcI
H
o pedIatnco, de pacientes COn

monas, ospltal Roosevelt Agosto 1999

UCIP. Urudad de Cwdados Int' .
AR: Alto Riesg d N ~lVOS,. paCientes de 9 días a 11 años

UCIM: Unidad ~e ~ui~onatoIog¡a, pac.lentes < 8 días.
.

MR: Mínimo Ri d ~os Intermedios, pacientes de 9 días a 11 años

OBSER' Obs
esg~. e ~onatología.,pacientes < 8 días.

.

2 d PISO"
~~aclO,n, paCientes de 9 días a 11 años.

o. B . Pacientes < de I año

~~. ~IS? ",B": Pacientes Hematológi~os.
R. Llqwdo Cefalorraqwdeo.

Fuente: Boleta de recolección de datos. (Anexo).
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GRAFICA No.l
Distribución por tipo de cultivo y servicio pediátrico, de

pacientes con colonización o infección por
Pseudomonas, Hospital Roosevelt Agosto 1999.

12

10

8

FRECUENCIA 6

4

2

O
UCIP AR UCIM MR OBSER. 4to, PISO 2do. PISO

B B
SERVICIO PEDIATRlCO

o HEMOCUL TIVO 0 UROCUL TIVO

lIillLCR iIIiSECRECIONES

. COPROCUL TIVO

DCATETER

I

I

I

Fuente: Cuadro No.2
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TIPOS HEMO- UROCUL- COPRO-
CULTIVO

LCR SECRE-
TIVO CULTIVO

CATETER TOTAL
CIONES

p.
aerugiflosa 3 o 2 o 13 1 19

P.
jluorescens 1 o 1 o 9 o 11

TOTAL 4 o 3 o 22 1 30

CUADRO No. 3

Tipos de Pseudomo;:s aisl
¡
a
R
das en 30 cultivos de pacientes pediátricos

OSplta oosevelt Agosto 1999. '

LCR: Uquid~ CefalOITaquideo.

Fuente: BoJeta de recolección de datos. (Anexo).
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GRAFICA No.2

Tipos de Pseudomonas aisladas en 30
cultivos de pacientes pediátricos, Hospital

Roosevelt Agosto 1999.
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Fuente: Cuadro No.3.
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TIPO Ceftazidima T Ciprofloxa- Gentamicina
cina

Imipenem Ticarcilina

% Free. % Free. % Free. % Free. % Free.

Pseudomonas 10% 3 6.66% 6.66% I2 20% 6 2 33.3% !O

P. aeruginosa 10% 3 6.66% 2 16.6% 5 6.66% 2 23.3% 7

P.jIuorescens 0% O 0% O 3.33% 1 0% O 9.99% 3

CUADRO No. 4

Resistencia de Ps e d
.

u omonas en 30 pacientes ed" . . .

susceptibilidad Hos pita l R
p

1
I

Ag
atncos, medIante discos de

, ooseve tosto 1999.

Free: Frecuencia de resistencia de 30 cepas.

Fuente: Boleta de recolección de datos. (Anexo)
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GRAFICA No.3

Resistencia de Pseudomonas en 30 pacientes
pediátricos, mediante discos de

susceptibilidad, Hospital Roosevelt Agosto
1999.

40%

30%

1%20% ,',",",","

~'.'.'.'.~:.:.:.:

\\11\

10% NN.

",",",",'

","N,"

".",',","

0%
Ciprofloxacina Genta.micina Imipenem

Ceftazidima

ANTIBIOTlCOS

[] Pseudomonas O P. aeruginosa . P. fluorescens

Fuente: Cuadro No.4.
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TIPO Ceftazidima Cipronoxa-
Cina

Gentamicina Imipenem Ticarcilina

% Free. % Free. % Free. % Free.

Pseudomonas

% Free.

26.6% 8 3.33% 1 20% 6 20% 6 30% 9

P. 20% 6 3.33%
AerugiTwsa

1 16.6% 5 16.6% 5 23.3% 7

P. 6.66% 2 0%
FIlIorescens

O 3.33% 1 3.33% 1 6.67% 2

.

,.- ~-

CUADRO No. 5

Resistencia de Pseudomonas en 30 '

, .
',

pacIentes pedtatnco d'
,

reacttva, Hospital Roosevelt Agosto 1999s,
me lante ttra

Free.: Frecuencia de resistencia de 30 cepas.

Fuente: Boleta de recolección de datos. (Anexo)
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GRAFICA No.4

Resistencia de Pseudomonas en 30 pacientes
pediátricos, mediante tira reactiva, Hospital

Roosevelt Agosto 1999.

35%

30%

25%

20%

%
15%
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ti

:It'
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;1\1
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tt

10%

5%

Imipenem Ticarcilina0%
Gentamicina

Ceftazidima Ciprofloxacina

ANTIBIOTICOS

o Pseudomonas illJP. aeruginosa .
p, fluorescens

Fuente: Cuadro No.5.
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Prueba Ceftazidima Ciprofloxa-
Cina

Gentamicina Imipenem TicarcUina

% Free. % Free. % Free. % Free. % Free.

Discos 10% 3 6.66% 2 2001ct 6 6.66% 2 33.3% 10

Tiras 26.6% 8 3.33% 1 20% 6 20% 6 30% 9

~~-r

CUADRO No. 6

Comparación de resistencia de Pseudomonas e .

medIante d,scos de susceptibilidad f
. n 30 ~clentes pediátricos

y Ira reachva, HospItal Roosevelt A '
1999.

gosto

Free..: ~recuencia de resistencia de 30 cepas.

Fuente: Boleta de recolección de datos. (Anexo).
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GRAFICA No.5
Comparación de resistencia de

Pseudomonas en 30 pacientes pediátricos,
mediante discos de susceptibilidad Y

tira

reactiva, Hospital Roosevelt Agosto 1999.
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Fuente: Cuadro No.6
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TIPO FRECUENCIA

P. aeruwosa 6

P. fluorescens 1

TOTAL 7

TIPO
FRECUENCIA

7
P. aerueinosa

P. /luorescens
3

10
TOTAL

CUADRO No. 7

Frecuencia de Pseudomonas multi-resistentes en 30 cepas de pacientes
pediátricos, mediante discos de susceptibilidad, Hospital Roasevelt Agosto

1999.

Fuente: Boleta de recolección de datos. (Anexo).
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CUADRO No. 8

de pacientes
1

. resistentes en 30 cepas
Frecuencia de Pseudnmonas

mu tl-
Hospital Roosevelt Agosto 1999.

pediátricos, mediante tIra reactlva,

t Boleta de recolección de datos.
(Anexo)

Fuen e:

I

I

I
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SUSCEPTIBILIDAD TIRA DISCO TOTAL

% Free. % Free. % Free.

SENSillLE 41% 123 45% 134 86% 257

RES1STE!';iE 9% 27 5% 16 14% 43

TOTAL 50% 150 50% 150 100% 300

1l'<1Il'ENEM
TlCARCD.-INA

CIPROFLO-
GENTAMICL"iA

CEFTAZIDD1A
XACINA

Free.TIPO Mcglrnl Free, Mcg/m1
Mcglml FNC.

Mcglrn1 FI"i'c.Mcg/mI Free.

1.5 2 0.32 1
0.064 1 2 2

0.75 1pSeUdomonas
8 1

3 14 2 7
1 7 0.125 17

3 8 12 1
3 4 6

1.5 10 0.19

4 7 16 6
6 1

2 1 0.5 1

6 2 24 4
0.75 1 8 1

3 1
32 7

6 8 1
1 1 >256

4 1
>32 3 48 1

5 1 2 1

>256 9

32 6 3 2

48 1 4 2

>256 1 8 1

~ -

CUADRO No. 9

Prueba de Chi - cuadrado al comparar resistencia de Pseudomonas. mediante
tira reactiva y discos, en pacientes pediatricos, Hospital Roosevelt Agosto

1999.

Free.: Frecuencia de 30 cepas.

Test de ChI-cuadrado
Estadística de Cm-cuadrado (sin cOITección de Yates)

= 3.285
Con un grado de libertad.

El valor de P es 0.0699, considerado no significativo.

No hay asociación significativa entre filas y columnas.

Radio = 0.543
95% de intervalo de confidencia: 0.2797 a 1.058.

FUente: Boleta de recolección de datos. (Anexo).
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CUADRO No. 10

. ., de CIM mediante tira reactiva en pacientes
Frecuencia y determmaclOn.

infección por Pseudomonas,
HospItal

pediátricos con colom~~~~~:elt Agosto 1999.

. Inhibitorias !vlinimas.
CHol' ConcentracIOnes . . .
Mcg/ml: micro~amos por ID1hhtro.

Free.: Frecuenc1a.

t Boleta de recolección
de datos. (Anexo

Fuen e:
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. GRAFICA No.5
FrecuencIa y determinación de CIM med', .

en pacientes pediátricos con I .
"

I3n~e tIra reactiva

P d
co omzaclOn o mfección

seu omonas, Hospital RooseveIt Agosto 1999,
por

18

16

14

l'

10

Frecun¡cill.

8

~ ~
Microgramos/mi!ilitro

g C¡profloxacina [J Genta m¡' cl' na
""

TlCarcilina

~ ::: ..

Fuente: Cuadro No. 10.
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VIII. ANALlSIS y DISCUSlON DE RESULTADOS

En el presente estudio es muy poca la diferencia que existe entre ambos
sexos en cuanto a la frecuencia de adquirir una infección o colonización
por Pseudomonas. Por esta razón no se puede generalizar que el sexo
femenino tenga más predisposición para adquirirlas.

Según la distribución por grupo etáreo, se observa que la mayoría de
pacientes infectados o colonizados son neonatos. Los neonatos antes del
desarrollo de su propia inmunología están en mayor riesgo de contraer
infecciones a diferencia de los preescolares y escolares (4).
Como podemos observar a medida que aumenta la edad del paciente
disminuye la frecuencia de infección o colonización pcr Pseudomonas;

.
debido a que la respuesta inmune del huésped varía según la edad.

La susceptibilidad del huésped a un agente infeccioso específico es una
consecuencia directa de la madurezdel sistema inmune. la exposición a
agentes infecciosos potentes, y la presencía de otra patología coadyuvante
(6).

.
~

Los servicios pediátricoscon mayor frecuencia de aislamientos por
Pseudomonas son los de intensivo de Pediatría como de Neonatologia. En
estas áreas se encuentran los pacientes críticos, los cuales se encuentran
inmunologicamente comprometidos, y que necesitan muchas veces de

ventilación mecánica, la colocación de sondas ti otros procedimientos
invasivos que hacen más fácil la colonización o infección por diversos
gérmenes (I7). El tipo de cultivo en el que se aislaron más Pseudomonas
fueron los provenientes de secreciones, en su mayoría muestras de
Intensivo de Pediatría (UCIP) y de Neonatología (AR). Estas altas
frecuencias se deben a que la mayoría de estos pacientes se encuentran con
ventiladores mecánicos, los cuales proporcionan un medio ambiente
húmedo que favorece el crecimiento de Pseudomonas. De esta manera se
hace fácil el acceso' de PseZldomonas al Aparato Respiratorio aumentando
así el riesgo de adquirir neumonías (5,25). La conservación meticulosa del
equipo de ventilación y el aseo pulmonar asiduo reduce los riesgos de
adquirir neumonias (6). Otra razón por la cual existe una alta frecuencia de
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colonización o infección en estos '. pacIentes se debe
~or vanas personas (médicos, residentes estudiant

a
:iue son manipulados

e terapIa pulmonar, enfennería etc) I~ 1
es e medIcina, personal

en forma pasajera cuando atienden a
. s c~a es se contaminan las mano

I '
un COlermaya" s

,~s pat?genos al siguiente (proceso d . contmuaclón llevan
mfeCClOn cruzada" ) (25) Ac ' d

.
l

enommado en Gran Bretañ
d

. ara lca alm rían' a
to o el personal de un hospital sobre los

po, Cla de hacer énfasis a

contammaclOnes, para evitar la propagació d me;'odos de prevención de

En segundo lugar se aislar on "s .1
n e m eCClOnes.

b ,.' r, eUuomonas en h I
.

actenen:las en los pacientes, Las b
.

t
. emocu IIvos, produciendo

nosocomlales más importantes (5 25) ~c enemlas son las infecciones

Pseudomonas en coprocuJtivos d' '.
00 m.enos úecuencia se aislaron

P d'
, e pacIentes mgr d

e latna y de Neonatologia' esto'
esa os en Intensivo de

colonizados por Pselldomo:ms y
s

.pacle~tes por lo regular se encuentran

otros pacientes. La diseminac I' ó
slrvel

d
l e foco para la diseminación a

e e
'

n pue e ser Por d
.

d lnlennena que cuida de I h
.. me 10 e Persona l d, a~M&b'

e

vec~s no se lavan las manos antes de ea
p~CIentes, los cuales muchas

pacientes. De esta misma manera lo
mblarle la ropa a los distintos

responsables de la disemin ac," d
s ;stu~lantes de medicina pueden ser

t I
on e mleCClOne l ',

aman as muestras de los cultivos t ' l ' d
s o co olllzaclOnes, cuando

ti 1Izan o majas técnicas.

Unicamente se aislaron dos ti os de P
aeruginosa. Esta última es 1: má

seudomonas, P. flllorescens y P.

anteriores es la única que se
s frecuente actualmente y en años

e, reporta (1 5 17) Am ba .
lrecuenC18en cultivos de

. .. s se aIslaroncon mayor
, secreClOnes La P .

mas frecuencia debido a que e tá d' . : aerugmosa se encuentra con

ambientes húmedos de los hospi~les c't1nlb7Uldaen la naturaleza y en los

como causante de infecciones ' . )', La P. flllorescens se conoce

mucha importancia menciona
nosocomlales esporádicas (14). Es de

de Pediatría sc aislara P fl
r que no se tIenen reportes de que en el área

. lIorescens (1517 )
' 1

conocer que en efect o ' 1 '
, o que nos puede dar a

,
'

so o se presenta e . e .
esporadlCas y esta es una de II

n mleCClOnes nosocomiales

microbiología, Otros t '
e aS

d'
o que no se reporta en el laboratorio de

[¡ IpOS e Pselldom .
recuentemente en el ambiente h 't l'

onas que se encuentran

SIenolrophomonas (13) de las O~PIa ano so~ la Burkholderia cepacia y
eua es no se aIslo nmguna cepa.
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La resistencia que se reporta de Pseudomol1l1S mediante discos es
relativamente baja en antibióticos como ciprofloxacina, imipenem y
ceftazidima; Y alta en gentamicina y ticarcilina. Con estos datos
ciprofloxacina e imipenem son los antibióticos de elección para tratar
infecciones por Pseudomol1l1S, podemos también incluir a ceftazidima para
tratar infecciones por P. fluorescens. Se tieuen datos de resistencia de P.
aerugil10sa mediante discos de Diciembre de 1996 - Febrero de 1997 (17)

los cuales son un poco dificil de comparar con los datos actuales, esto se
debe a que no se tienen datos de antibiótico s como gentamicina y
ticarcilina sin ácido clavulánico, además no se tienen datos de otro
servicio mas que intensivo. Si se toman del estudio únicamente las 19
cepas de P. aerugillosa y se tratan de comparar cou los datos anteriores
existe un incremento en antibióticos como: ceftazidima, ciprofloxacina e
imipenem (17), Este aumento se debc al incremento en el uso de estos
antibiótico s al tratar P. aeruginosa, espccialmcnte con ceftazidima, esto se
debe a su buen desempeño contra esta (7).

Mediante la tira reactiva se obtuvo alta resistencia de Pselldomonas para
la ceftazidima y ticarcilina, lo que se relaciona con el amplio uso de estos
medicamentos a nivel hospitalario. Los patrones de resistencia se dan en
parte debido a que ya se tienen regímenes establecidos para dar tratamiento
a los pacientes pediátricos para cada servicio hospitalario. Por ejemplo,
muchas salas de pediatria usan un betalactámico y un aminoglucósido
como su primeralínea de tratamientopara infecciones,por lo que se ven a
veces epidemias de resistencia de microorganismospara ampicilina o
gentamicina. La utilización de nuevas cefalosporinas y amikacina desde
los años 80 noS ha llevado a tener resistencia tambien a estos antibióticos
(28). En el hospital Roosevelt por lo regular se administra ceftazidima Y un
aminoglucósido para dar tratamiento a Pselldomol1as. La resistencia actual
de Pseudomol1as para ceftazidima y gcntamicina son elevados por lo que
podemos confirmar que el uso frecuente de estos antibióticos nos ha
llevado a tener una alta resistencia. La ciprot1oxacina es el antibiótico más
efectivo actualmente para Pseudonwl1as, pero su uso puede producir
efectos adversos como nauseas, malestar abdominal, cefalea y mareos;
tambien pueden ocurrir erupciones, reacciones de fotosensíbilidad,
atropatía en varias especies de animales inmaduros por lo que su uso no se
recomienda a niños prepúberes ni mujeres embarazadas (9).
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Al comparar la resistencia de P . .

la ceftazldlma e imi penem d
.

. aerugmosa mediante ambos m .
.

t
. me lante la ti'

etodos

resls encla de más de el doble u
ra reacttva proporciona'

debe a que mediante la tira se
q e las presentadas por los discos

n una

microgramos/mililitro de la c~~~~~~cIOnan
datos del antibiótico e~~~o

se
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d
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diferencia entre ambos métodos en cuanto a la detenninación de sensibilidad o
resistencia de los antibióticos en estudio. Se realizó la prueba con un valor
crítico de 0,95 para 1 grado de libertad lo que proporciona un intervalo de
confianza de 3,84; al realizar la prueba con los totales de cada método da
como resultado un intervalo de confianza de 3,285 10 que implica que la

prueba no es significativa. Esto significa que para detenninar la resistencia o
sensibilidad de un génnen no hay diferencia alguna al utilizar el método de
discos de susceptibilidad o el de tira reactiva. Esto es de mucha

importancia

debido a que el método de tira reactiva tiene un costo muy elevado al
compararlo con el método de discos de susceptibilidad Y

de esta manera se

ahorra el hospital gastos innecesarios. El beneficio claro que tiene la tira
reactiva y no se puede determinar con esta prueba es el proporcionar las CIM

del antibiótico en mcglml y así proporcionar
cantidades de este adecuadas a

determinado paciente. A cada antibiótico se le realizó el Test exacto de

Fisher's, debido a que es la recomendada cuando se tienen

parámetros < 5 en

una celda. En todos los antibióticos se proporcionaron datos no significativos.
Lo que comprueba que ambos métodos nos proporcionan datos confiables
para realizar la susceptibilidad

antimicrobiana, únicamente al determinar

sensibilidad o resistencia.

La CIM es la cantidad del antibiótico
necesaria para inhibir el crecimiento

de la bacteria (2). La tira reactiva nos proporcionó las CIM del antibiótico
en microgramos/mililitro, las cuales variaron

dependiendo de cada cepa.

La ceftazidima nos
proporciona en su mayoría CIM en cantidades

considerablemente pequeñas de antibiótico con las cuales se puede inhibir

a las Pseudomonas. La ciprofloxacina
proporcionó ClM por debajo de los

valores observados en los demás antibióticos en estudio para inhibir a las
Pseudomonas. La gentamicina e imipenem presentan cantidades sensibles
en su mayoría pero se puede observar que estos valores han ido
incrementando poco a poco, esto es si se toma en consideración

que

ninguna es sensible al valor más bajo. Debido a lo anterior podemos
observar que las CIM de ambos antibióticos están elevándose, lo que noS
indica que poco a poco llegarán a concentraciones

resistentes. Si la

cantidad de CIM se eleva, así también va a incrementarse la resistencia del
gérmen a determinado

antibiótico, hasta que este ya no se pueda utilizar

para su tratamiento. El conocer las CIM en cantidades mc mi nos
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proporc;onauna idea acerca del e<tado

Da~ detenninado génnen. en e
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uant? a SI este va inc

antlbiotlCo

inhibir a Pseudomonas, ~~~c~:;:fi~an~d~d
del antibiótico r~~::ndo .§!!
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la.e Ido a que nos hace ver s'
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para su buen funcionamiento
as can!Jdades de ese antibiótico SI

fi
estarnos

.
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IX. CONCLUSIONES

1. Mediante la tira reactiva se logró establecer la
pseudomonas para ceftazidima,

ciprofloxacina,

imipenem y ticarcilina en pacientes
pediátricos

Roosevelt.

\
I

resistencia de
gentamicina,

del Hospital

2. Al comparar la resistencia
obtenida entre ambos métodos de

susceptibilidad antimicrobiana no se encontró ventaja entre el método

de tira reactiva Yel método de discos de
susceptibilidad.
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X. RECOMENDACIONES

1. Se recomienda al Com' t'
de pruebas de SUSce

1 e de Infecciones Nosoco .

pacientes. pediátrico/tl~lhdad antimicrobiana co:IaI~S la realización

un tratamIento eficaz'a ~
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os paCIentes
os y pro po .

. .
rClOnar

2. Utilizar el métod o d
.

1"
. e tira fea 1"

an ImlCfobiana eua . . e lva para obtener d

PseudonlOnas.
ntrtatlvos sobre la evoluciónat~~

de susceptibilidad
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3 R l
.

e
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eo'

Con mayor'
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o germen.
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~

en es y compararla Conestud' la:,.a r~slstencia de Pseudo
lOS In VItro"

monas
como el actual.
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XI. RESUMEN

El presente trabajo de investigación es un estudio
descriptivo,

prospectivo de resistencia de
Pseudomonas a diferentes antibióticos,

llevado a cabo en el Departamento de Pediatría del Hospital

Roosevelt

durante el período de mayo a junio de 1999. Fueron evaluadas 30 cepas de
pseudotllOnas provenientes de pacientes

ingresados en los diferentes

servicios de Pediatría, a las cuales se les realizaron

pruebas de

susceptibilidad con disco y con tira reactiva.

Dc las 30 cepas de Pseudomonas
que sc aislaron más del 50%

corresponden a P. aeruginosa Y
un pequeño porcentaje a P.

j1l1oresce/1s.

Mediante la tira reactiva se demostró una resistencia de

ceftazidima,

ticarcilina, gentamicina e imipenem
elevadas, mientras que se obtuvieron

datos de resistencia
bajos de ciprofloxacina. La frecuencia de multi-

resistencia es elevada. Al comparar los
porcentajes de resistencia

obtenidos por ambos métodos de
susceptibilidad, la tira reactiva nos

proporcionó valores de resistencia de ceftazidima e imipenem

mayores que

por disco, de ciprofloxacina Y
ticarcilina por debajo Y sólo por gentamicina

los valores fueron
iguales. En ambos métodos es la

ciprot1oxacina la

alternativa ideal para tratar
Pseudomonas actualmente.

Al aplicar la prueba de chi-cuadrado
para comparar ambos métodos de

susceptibilidad, no se demuestra que haya ventaja al realizar el método de
tira reactiva o el método de discos de

susceptibilidad.
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RESISTENCIA DE PSEUDOJIONAS A DIFERENTES ANTIBIOTlCle5
EN EL PACIENTE PEDlATRICO

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

No. Boleta:
Fecha:

No. Registro:
No. Cultivo:

NOMBRE: SEXO: - EDAD:

SERVICIO:

CULTIVOS: /l. HEMOCULTIVO
U. UROCULTIVO
e COI'ROCULTIVO
L LCR
S. SECRECIONES
A. CATETER

GERJfE1VAISL4DO. Identificar con la letra especifica para determinar el lugar de
donde proviene la muestra.

- Pseudomolla aeruginosa

-
- BlIrkholderia (cepacía. pselldomallei, mallei, gladioli).

- = 5,'tenotrophomonas

- - Otras (p. fluorescellS, P. pulida. P. stutzeri, P. pallcimobilis).

RESISTENCL4:

ANTIBIOTlCO

Resistente::::R Sensible::::S
ClM (l1RA) ClM (DISCOS)

Mcg/ml (R o S) ltU1. (R o S)

1. CEFTAZIDI:\lA
2. CIPROFLOXACI1\A
3. GENTAi'\!ICIN'A
4. IMIPENEM
5. TICARCILL'IA

MIRIAM VERONIA RUANO CARNET # 9310524
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