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ABSTRACT. In the present work was studied the prevalence, distribution in clinical specimens, and an-
timicrobial susceptibility of non-fermentative Gram-negative bacilli (NFGNB) from patients attended at
Hospital “Angela L. de Llano” (Corrientes, Argentina). A total of 125 strains of NFGNB were recovered
from various clinical specimens from July, 1997 to December, 1998. Isolates were identified by classical
biochemical tests. Drug sensitivity was performed by standard methods with cefotaxime (CTX), cef-
tazidime (CAZ), piperacillin (PIP), ampicillin-sulbactam (AMS), piperacillin/tazobactam (TAZ),
imipenem (IMP), amikacin (AKN), gentamicin (GEN) and ciprofloxacin (CIP). The most common isolates
were Pseudomonas aeruginosa (48.8%); Acinetobacter banmannii (16.8%), Acinetobacter spp. (6.4%),
Chryseobacterium spp. (5.6%), Stenotrophomonas maltophilia (4%), and others (18.4%). Most of them
were recovered from respiratory secretions (36.0%), and urine (26.4%). IMP was the most effective an-
timicrobial Many species of NFGNB showed resistance to several antibiotics tested (CTX, GEN, AMS,
and CIP). Due to multiresistance found by more prevalent NFGNB, constant survey of antibacterial sensi-
bility are essential for a correct control and management of nesocomial infections, and ambulatory pa-
tients with some risk factors,
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RESUMEN. En este trabajo se estudi6 la prevalencia, distribucién en materiales clinicos y susceptibilidad
antimicrobiana de los Bacilos Gram negativos no fermentadores (BGNNF) en muestras provenientes de
pacientes hospitalarios. Entre julic de 1997 y diciembre de 1998, fueron estudiadas 125 cepas de BGNNF
aisladas de especimenes clinicos provenientes de pacientes del Hospital “Angela 1. de Llano™ (Corrientes).
La identificacién se realizé con pruebas bioquimicas y se estudié su susceptibilidad antibi6tica frente a ce-
fotaxima (CTX), ceftazidima (CAZ), piperacilina (PIP), ampicilina/sulbactam (AMS), piperacilina/
tazobactam (TAZ), imipenem (IMP), amikacina (AKN), gentamicina (GEN) y ciprofloxacina (CIP). La es-
pecie mis frecuentemente aislada fue Pseudomonas aeruginosa (48.8%), seguida por Acinetobacter bau-
mannii (16.8%), Acinetobacter spp. (6.4%), Chryseobacterium spp. (5.6%), Stenotrophomonas maltophilia
(4%), y otros (18.4%). Los BGNNF fueron aislados mayoritariamente a partir de secreciones respiratorias
(36,0%) y orina (26,4%). IMP fue el antimicrobiano més efectivo. Las cepas estudindas presentaron resis-
tencia a miltiples antimicrobianos con baja sensibilidad global frente a CTX, GEN, AMS y CIP. Debido a
la multirresistencia presentada por los BGNNF mis prevalentes, la vigilancia constante de la sensibilidad
antibidtica es indispensable para un manejo correcto de las infecciones intrahospitalarias y de los pacien-
tes ambulatorios con factores predisponentes para infecciones por estas bacterias.

Palabras claves: Bacilos Gram negativos no fermentadores, Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter bau-
manni, Infeccién hospitalaria.

INTRODUCCION

Los bacilos Gram negativos no fermentadores
(BGNNF) desempefian un papel cada vez mas importante
como patégenos nosocomiales y agentes etiologicos de
infecciones en individuos comprometidos. Su importancia
radica en su capacidad para sobrevivir en ambientes hospi-

talarios hamedos® y en su multirresistencia a los antimi-
crobianos.® El laboratorio de microbiologia tiene como
tarea fundamental la identificacion del germen causante de
un proceso infeccioso y el estudio de su susceptibilidad
antimicrobiana, a fin de detectar rdpidamente nuevos pa-
trones de sensibilided, ya que la resistencia bacteriana da
como resultado aumentos de morbilidad, mortalidad y cos-
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tos en salud.®

El objetivo del presente trabajo ha sido evaluar pros-
pectivamente la prevalencia, distribucién en materiales cli-
nicos y sensibilidad antibiotica de BGNNF aislados en el
laboratorio de Bacteriologia del Hospital “Angela 1. de
Llano” de la cindad de Corrientes {Argentina), entre julio
de 1997 y diciembre de 1998.

MATERIAL Y METODOS

Origen de las cepas. 125 cepas aisladas de diversos
materiales clinicos obtenidos de pacientes atendidos en el
Hospital “Angela I. de Llano” de la ciudad de Corrientes.

Identificacién bacteriana. Las cepas fueron identifica-
das presuntivamente como BGNNF en base a su reaccion
biequimica en el medio de triple azicar hierro en el Area
Bacteriolegia de dicho centro asistencial. Posteriormente
fueron remitidas al Departamento de Bacteriologia del Ins-
tituto de Medicina Regional de la Universidad Nacional
del Nordeste en la ciudad de Resistencia (Provincia del
Chaco, Argentina) donde se las identifico definitivamente
sobre la base de las siguientes pruebas: morfologia con la
coloracién de Gram, desarrollo en agar Mc Conkey, reac-
cion de citocromoxidasa, movilidad, produccién de enzi-
mas (DNAsa, catalasa, ureasa, desaminasa de fenilalanina,
decarboxilasa de lisina, dehidrogenasa de argining), hidro-
lisis de la gelatina, reduccidn de nitratos a nitritos, desnitri-
ficacion, hidrélisis de la esculina y del o-nitrofenil-B-D-
galactopiranésido (ONPG), utilizacién de azicares, desa-
mollo en agar cetrimida, fluorescencia en medio F, pig-
mentos en medio P, hemdlisis en agar soya tripticaseina
suplementado con 5% de sangre, produccion de H,S v cre-
cimiento a 42 y 44°C.%°

Estudios de susceptibilidad antimicrobiana. Se reali-
zaron segin normas de la NCCLS.? Los antimicrobianos
probados fueron los siguientes: ampicilina/sulbactama, pi-
peracilina, piperacilina/tazobactama, cefotaxima, ceftazidi-
ma, imipenem, amikacina, gentamicina y ciprofloxacina.

RESULTADOS

Durante el periodo estudiado se identificaron 125
BGNNF cuya distribucidn por género y especie se muestra
en la Tabla 1. En la misma, s¢ puede apreciar que ¢l 82%
incluye a los siguientes microorganismos: Pseudomonas
aeruginosa, Acinetobacter baumanni y especies de Acine-
fobacter, especies de Chryseobacterium y Stenotrophomo-
nas maltophilia.

Las muesiras a partir de las cuales se recuperaron
BGNNF fueron principalmente orina, secreciones respira-
torias, puncién de partes blandas y liquidds de puncién. En
la Tabla 2 se presenta la distribucién segin muestras de los
BGNNF en general v de las especies mas prevalentes.

En la Tabla 3 se muestra la resistencia global y de los
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BGNNF mas frecuentes.

DISCUSION

Los BGNNF constituyen un grupo de bacterias am-
bientales y oportunistas que emergen como importantes
patdgenos nosocomiales. Las infecciones por estas bacte-
rias estdn asociadas con el tiempo de permanencia previa
en el hospital, use de catéteres urinarios, enfermedad respi-
ratoria cronica, diabetes mellitus, politraumatismos, enfer-
medad maligna, tratamiento con nuevos antibidticos y hos-
pitalizacién en unidades de cuidado intensivo.**¥ Entre las
bacterias no fermentadoras sélo una, P. aeruginosa, puede
ser considerada un patdgeno importante en paises desarro-
llados. Sin embargo, otros, incluyendo 4. baumannii, S.
maltophilia y Burkholderia cepacia, pueden causar serias
infecciones que exponen al paciente hospitalizado a un se-
ric riesgo debido a la elevada resistencia intrinseca de estos
organismos a los antibiéticos.'

Las especies mas frecuentes en nuestro estudio fueron
P. aeruginosa y A. baumanni, con porcentajes del 48.8 y
16.8%, respectivamente, valores que coinciden con los re-
portados en la literatura.”'® Estas bacterias y otros BGNNF
comparten ciertas caracteristicas comunes: son bacterias
ambientales, son intrinsecamente resistentes a antimicro-
bianos de use comin y producen infecciones relacionados
con instrumentacion, todos ellos pueden ser transmitidos
horizontalmente por fomites o las manos del personal mé-
dico y se comportan como patégenos oportunistas.?’

Histéricamente, P. aeruginosa ha sido casi exclusiva-
mente un patégeno nosocomial, causando infecciones en
pacientes comprometidos en asociacidén con instrumenta-
¢cién y reciente exposicién a antimicrobianos.’” Este ger-
men ha side aislado a partir de secreciones respiratorias,
bacteriemias, infecciones dseas y articulares, infecciones
de las vias urinarias, infecciones de piel y tejidos blan-
dos.?® Nosotros la hemos encontrado predominantemente
en secreciones respiratorias, orina y material de puncion de
partes blandas aislandose en sangre sélo en una ocasion. P.
aeruginosa se caracteriza por la produccion intrinseca de
una cefalosporinasa cromosémica la cual le confiere resis-
tencia a cefotaxima y ampicilina/sulbactama, y puede pre-
sentar otros numerosos mecanismos de resistencia como
son alteraciones en la permeabilidad de la membrana exter-
na y bombas de eflujo.'? En nuestro estudio imipenem fue
la droga mas efectiva, tal como lo informaran otros auto-
res;*? ceftazidima y piperacilina/tazobactama presenta-
ron una sensibilidad del 71,7 y 75,5% respectivamente, sin
embargo se detecté una baja sensibilidad " in vitro"” frente
a los aminoglucdsidos y ciprofloxacina en coincidencia
con otros estudios.**"*!

La nomenclatura del género Acinetobacter es ain cam-
biante. En estudios recientes 4. baumanni ha sido la espe-
cie mds cominmente detectada,” aunque algunos reportes
clinicos simplemente hacen referencia a Acinetobacter
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Tabla 1. Frecuencia de bacilos Gram negativos no fermentadores en muestras clinicas.

Germen Nlimero de cepas %
Pseudomonas aeruginosa 61 488
Acinetobacter baumannii 21 16.8

Acinetobacter spp. 8 6.4
Chryseobacterium spp. 7 5.6
Stenotrophomonas maltophilia 5 4.0
Pseudomonas fluorescens 4 32
Burkholderia cepacia 3 24
Burkholderia gladioli 2 1.6
Pseudomonas alcaligenes 2 1.6
Pseudomonas pseudoalca! igenes 2 1.6
 Pseudomonas stutzeri 2 1.6
Alcaligenes piechaudii l _ 0.8
Alcaligenes xylosoxidans sub. desnitrificans 1 08
Alcaligenes xylosoxidans sub. xylosoxidans 1 0.8
Brevundimonas diminuta 1 08
Brevundimonas vesicularis 1 0.8
Myroides spp. 1 0.8

Moraxella spp. 1 0.8

Weeksella virosa 1 0.8

Total 125 100

Tabla 2, Muestras de origen de las cepas de bacilos Gram negativos no fermentadores.

Todos los | P. aeruginosa | A. baumarnii | Acinetobacter | Chryseobacte- | S. maltophilia
BGNNF spp- Fium spp.
Origen de las cepas No. | (%) | No. % No. | % No. % No. % No. %
Secreciones respiratorias{ 45 |(36.0)| 19 | 31.1 10 | 47.6 3 37.5 2 28.6 4 80.0
Orina 33 | (264)| 20 | 32.8 6 28.6 2 25.0 1 14.3 - -
Partes blandas 19 [ (152)] 10 | 164 1 4.8 1 12.5 1 14.3 1 20.0
Liquidos de puncidn 11 ] 88) | 7 11.5 1 48 1 12.5 1 14.3 - -
Sangre 5 (4.0) 1 1.6 - - - - 1 14.3 - -
Catéter 5 @n| 2 33 1 48 - - - - S -
Otros 6 48| 2 33 2 9.5 1 12.5 1 14.3 - -
Total 124 61 21 8 7 5
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Tabla 3. Porcentajes de resistencia antimicrobiana global y de las especies mas frecuentes.
Antibidtico AMS CTX CAZ PIP TAZ AKN GEN CIP IMP
Todos los BGNNF; n = 125 67.8 80 33 40.9 23.2 48.7 574 55.7 11.3
P. aeruginosa; n= 61 100 100 283 43.4 24.5 64.2 73.6 73.6 7.5
A. baumannii;n = 21 35 90 75 80 47.4 35 70 75 0
Acinetobacter spp.;n =8 12.5 37.5 25 25 0 25 37.5 12.5
Chryseobacterium spp.,n=7| 28.6 57.1 28.6 28.6 16.7 28.6 429 14.3
8. maltophilia; n =5 100 100 100 100 100 80 80 44 100

Abreviaturas: AMS: ampicilina/sulbactama; CTX: cefotaxima; CAZ: ceftazidima, GEN: gentamicina;
PIP: piperacilina; TAZ: piperacilina/tazobactama; AKN: amikacina; CIP: ciprofloxacina; IMP: imipenem.

spp.’ Estas bacterias recibieron poca atencién por muchos
afios debido a su débil potencial patogénico y a su taxono-
mia cambiante; estas bacterias exhiben un alto nivel de re-
sistencia a antimicrobianos y ademds son capaces de per-
sistir en ambientes hostiles pudiendo causar epidemias no-
socomiales.® Los miembros de este género, particularmen-
te cepas multirresistentes de 4. baumanni, estin implicadas
en un amplio espectro de infecciones en pacientes hospita-
lizados, incluyendo bacteriemias, meningitis secundarias e
infecciones del tracto urinario, pero actualmente han asu-
mido un importante papel como agentes de neumonias no-
socomiales en unidades de cuidados intensivos.*”! En
nuestro estudio 4. baumanni fue la segunda especie més
prevalente luego de P. ageruginosa seguida por otras espe-
cies del mismo género, aislindose preferentemente a partir
de secreciones respiratorias en pacientes con neumonia
hospitalaria. Las cepas estudiadas fueron sensibles en su
totaiidad a imipenem, presentaron una moderada resisten-
cia frente a combinaciones de betalactdmicos con inhibido-
res de betalactamasas probablemente debido a una activi-
dad intrinseca que presentan éstos frente a A. baumanni,
pero fueron resistentes en alto grado a aminoglucésidos,
betalactAmicos y quinolonas, como resultado de la imper-
meabilidad de la membrana externa y a la produccion de
enzimas inactivantes. Similares resultados de susceptibili-
dad aparecen en la literatura revisada, %'

Varias especies que se inclujan dentro del género Fla-
vobacterium fueron recientemente reclasificadas como es-
pecies de Chryseobacterium o Myroides, caracterizandose
por presentar sensibilidad frente a vancomicina y otras dro-
gas activas frente a gérmenes Gram positivos.® Estas bacte-
rias, principalmente Chryseobacterium indologenes, apare-
cen implicadas en bacteriemias y otras infecciones graves
en pacientes hospitalizados presentando altos valores de
resistencia a los antimicrobianos.'? En nuestro trabajo han
sido aislados a partir de diversas muestras sin que predomi-
ne alguna de ellas y presentaron resistencia princtpalmente
frente a cefotaxima y gentamicina.

S. maltophilia ha surgido en la tltima década como un

importante patégeno asociado con significativos valores de
mortalidad en ciertos pacientes, particularmente en indivi-
duos severamente debilitados o inmunosuprimidos.’® S.
maltophilia y B. cepacia como otros no fermentadores son
resistentes a miltiples drogas, emergiendo como patégenos
nosocomiales debido a su resistencia a imipenem por la
produccién de una metaloenzima.**?*"® En este estudio, S.
maltophilia aparece resistente a aminoglucésidos, betalac-
tamicos y su combinacidn con inhibidores de betalactama-
sas y con baja sensibilidad a ciprofloxacina.

En varios estudios B. cepacia es reportada entre las cin-

co especies més frecuentes, pues aunque puede producir
infecciones nosocomiales graves, se asocia principalmente
a pacientes con fibrosis quistica.”*!! En nuestro estudio no
se incluyé ninglin paciente con esta enfermedad por lo que
la frecuencia de este germen ha sido mas baja que lo repor-
tado por otros autores. ‘>’
La distribucién por muestras de los BGNNF recuperados,
indica que deben exiremarse las medidas de control de las
infecciones nosocomiales. Debido a la multirresistencia
presentada por los BGNNF mds prevalentes, el monitoreo
constante de la sensibilidad antibiética es indispensable
para un correcto manejo de las infecciones intrahospitala-
rias y de pacientes ambulatorios con factores predisponen-
tes para infecciones por estas bacterias.
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