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RESUMEN

Introduccion: La resistencia bacteriana a los antibi6ticos
se considera un problema de salud a nivel mundial que
se incrementa gradualmente. Las cepas no fermentadoras
como Acinetobacter baumannii y Pseudomona aeruginosa
resistentes a los carbapenémicos, y Stenotrophomonas
maltophilia resistente a trimetoprim/sulfametoxazol se ca-
racterizan por tener patrones de multirresistencia que limitan
las opciones terapéuticas. Objetivo: Identificar el perfil de
resistencia a los antimicrobianos de microorganismos no
fermentadores de prioridad critica aislados en Chilpancingo,
Guerrero. Material y métodos: La presente investigacion
se realiz6 con cepas aisladas en el Hospital General «Dr.
Raymundo Abarca Alarcén» (HGRAA) y el Laboratorio
BIOCLIN en Chilpancingo, Gro., México durante el afio
2018. Para la identificacion bacteriana se utilizo el equipo
automatizado VITEK 2 Compact (HGRAA) y el sistema
MicroScan (BIOCLIN), considerando los lineamientos del
documento M100 2019 del Clinical & Laboratory Standards
Institute. Se realizé el cribado de resistencia a colistina a 16
cepas de P. aeruginosa. Resultados: De un total de 4,080 ais-
lamientos en 2018, se recuperaron 166 (4.1%) aislamientos
de las cepas no fermentadoras previamente descritas, de las
cuales 128 (77.1%) fueron de P. aeruginosa, 18 (10.8%) de S.
maltophiliay 20 (12.0%) de A. baumannii. Se identifico que
P. aeruginosa mostro resistencia importante a levofloxacino
(LVX) con 46.2% y 20.8% a meropenem (MEM); para A.
baumannii se identificé 50.0% de resistencia frente a amika-
cina (AMK) con una resistencia similar a tazobactam (TZP),
mientras que S. maltophilia mostré 25.0% de resistencia
frente a sulfametoxazol/trimetoprim (STX), se observo
resistencia intermediaa LV X. Una cepa de P. aeruginosa fue
resistente a colistina. Conclusion: En Chilpancingo, Gue-
rrero, se encuentran fenotipos de bacterias no fermentadoras
considerados por la Organizacioén Mundial de la Salud como
de alerta epidemiolégica y de prioridad critica.
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ABSTRACT

Introduction: Bacterial resistance to antibiotics is
considered a global health problem that is gradually
increased. Non-fermenting strains such as Acinetobacter
baumannii and Pseudomona aeruginosa resistant to
carbapenems, and Stenotrophomonas maltophilia resistant
to sulfamethoxazole/trimethoprim, are characterized by
multi-resistance patterns that limit therapeutic options.
Objective: Identify the antimicrobial resistance profile
of critically-priority non-fermenting microorganisms
isolated in Chilpancingo, Guerrero. Material and
methods: This research was conducted with isolated
strains at the «Dr. Raymundo Abarca Alarcon» General
Hospital (HGRAA) and the BIOCLIN Laboratory, in
Chilpancingo, Gro., Mexico, during 2018. The VITEK
2 Compact (HGRAA) automated equipment and the
MicroScan system (BIOCLIN) were used for bacterial
identification, taking into view the guidelines of document
M100 2019 of the Clinical & Laboratory Standards
Institute. Colistin resistance screening was performed on
16 strains of P. aeruginosa. Results: Out of a total of 4,080
isolations in 2018, 166 (4.1%) were isolations recovered
as non-fermenting strains previously described; of which
128 (77.1%) P. aeruginosa, 18 (10.8%) S. maltophilia and
20 (12.0%) A. baumannii. Was found that P. aeruginosa,
exhibited significant resistance for levofloxacin (LVX)
with 46.2% and 20.8% for meropenem (MEM); for A.
baumannii a 50.0% resistance against amikacin (AMK) was
identified with a similar resistance for tazobactam (TZP).
While S. maltophilia presented 25.0% resistance against
sulfamethoxazole /trimethoprim (STX), and intermediate
resistance for LVX. One strain of P. aeruginosa was resistant
to colistin. Conclusion: in Chilpancingo, Guerrero, were
found phenotypes of non-fermenting bacteria, considered
by WHO to be epidemiological alert and critical priority.
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INTRODUCCION

a resistencia bacteriana a los antibiéticos se consi-

dera un problema de salud a nivel mundial que se
incrementa gradualmente. Se considera que la causa
principal de su aumento es el uso y abuso indiscriminado
de antibiéticos, convirtiéndose en una grave amenaza
que dia a dia involucra nuevas especies de microorga-
nismos y nuevos mecanismos de resistencia,’? lo que
impacta directamente en la posibilidad de obtener la
curacion clinica y la erradicacion del agente causal, e
incrementa los costos del tratamiento, la morbilidad y
la mortalidad.’

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) publicé
una lista de patégenos prioritarios resistentes a los anti-
bidticos. Dentro de esta lista se encuentran patégenos
considerados de prioridad critica que incluyen: A. bau-
manniiy P. aeruginosa resistente a los carbapenémicos, y S.
maltophilia resistente a trimetoprim-sulfametoxazol (STX).3

El término bacilos no fermentadores (BNF) se refiere
a un grupo de bacilos Gram negativos aerobios, que son
incapaces de utilizar los hidratos de carbono como fuente
de energia, y los degradan mas por via oxidativa que por
via fermentativa; incluyen géneros de interés clinico como
son: Pseudomonas, Acinetobacter, Alcaligenes, Eikenella,
Achromobacter, Acidovorax, Kingella, Moraxella, Steno-
trophomonas maltophilia, Agrobacterium, Alcaligenes,
Chryseomonas, Comamonas, Flavimonas, Flavobacterium
y Sphingomonas.*

Como se ha descrito previamente, P aeruginosa, Aci-
netobacter spp. y S. maltophilia presentan con frecuencia
un patrén de multirresistencias que en ocasiones limita las
opciones terapéuticas a un tnico antibiético, colistina, que
tiene problemas de toxicidad renal y neurolégica. Por otro
lado, es importante discernir si se trata de una colonizacion
o una infeccion, ya que los casos de colonizacién no debe-
rian ser tratados por los efectos adversos de los antibiéticos
y la seleccién de microorganismos resistentes, asociandose
a un aumento en las tasas de mortalidad. Por todo esto, el
tratamiento de las infecciones causadas por estos microor-
ganismos es un importante reto terapéutico.>®

P aeruginosa exhibe muchos mecanismos de resis-
tencia, incluyendo enzimas que modifican los antimicro-
bianos como B-lactamasas y enzimas modificadoras de
aminoglucésidos, la adquisicién de plasmidos que codi-
fican para genes de resistencia, permeabilidad limitada a
los antimicrobianos y a la posibilidad de generar bombas
dependientes de energia que expulsan el antimicrobiano
fuera de la bacteria.””?

A. baumannii ha emergido como una bacteria de gran
importancia clinica, se le relaciona con altos porcentajes

de mortalidad, se caracteriza por su capacidad para di-
seminarse en el ambiente hospitalario. Con el paso del
tiempo ha adquirido diferentes mecanismos de resistencia
a los antibiéticos, en la actualidad se reporta resistencia a
carbapenémicos, aminoglucésidos, quinolonas y polimi-
xinas, lo que ha complicado el manejo de las infecciones
ocasionadas por esta bacteria.'%11

Aunque S. maltophilia es un microorganismo con
limitada virulencia posee una resistencia intrinseca de
alto grado que le confiere un caracter de multirresisten-
cia, y en combinacién con las resistencias adquiridas por
presién selectiva de los antimicrobianos tiene una ventaja
ecolodgica sobre otros posibles patégenos en el medio
hospitalario.’ Surge como un importante patégeno en
infecciones nosocomiales con mortalidad que oscila entre
14-69% en pacientes con bacteriemia. En un estudio de
infecciones en unidades de cuidados intensivos en los
Estados Unidos, entre 1993 y 2004 se le reporté entre
los 11 microorganismos mas frecuentemente aislados,
representando 4.3% de los 74,394 aislamientos de bacilos
Gram negativos.'?

Objetivo: conocer el perfil de resistencia a los an-
timicrobianos de microorganismos no fermentadores
de prioridad critica en cepas aisladas en Chilpancingo,
Guerrero, México.

MATERIAL Y METODOS

En la presente investigacion se analizaron las resistencias
de cepas no fermentadoras de prioridad critica, incluyen-
do A. baumannii, P aeruginosa y S. maltophilia, y cepas
aisladas durante el ano 2018 procedentes del laboratorio
de Microbiologia del Hospital General «Dr. Raymundo
Abarca Alarcén» (HGRAA) y del laboratorio BIOCLIN de
Chilpancingo, Gro., México. Para la identificacién bacte-
riana se utiliz6 el equipo automatizado VITEK 2 Compact
(HGRAA) y el sistema MicroScan (BIOCLIN).

Se realiz6 el cribado de resistencia a la colistina como
estudio complementario a 16 cepas de P aeruginosa
elegidas de manera aleatoria.

RESULTADOS

De un total de 4,080 aislamientos obtenidos durante
2018 se recuperaron 166 (4.1%) aislamientos de cepas
no fermentadoras consideradas por la OMS de prioridad
critica, de las cuales 128 (77.1%) fueron cepas de R aeru-
ginosa, 18 (10.8%) de S. maltophilia y 20 (12.0%) cepas
de A. baumannii.

El espécimen en el que se recuperé mayor nlimero
de P aeruginosa fue del cultivo de expectoraciéon con
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29 aislamientos, seguido de urocultivos con 21 y de los
hemocultivos con 14; para A. baumannii el espécimen
predominante fue cultivo de orina con cuatro aislamientos
y tres de cultivo de herida; mientras que S. maltophilia
se aislé principalmente en cultivos de herida con ocho
aislamientos seguido de secrecién bronquial con cuatro
aislamientos.
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Las tasas de resistencia obtenidas de las cepas
aisladas de los microorganismos no fermentadores
mencionados con anterioridad se muestran en las
Tablas 1 a 3.

Se realizo la prueba de colistina de manera aleatoria
a 16 cepas de R aeruginosa, identificindose una cepa
resistente.

Tabla 1: Tasas de resistencia para A. baumannii expresadas en porcentaje (n = 20).

Acinetobacter baumannii

Interpretacion
Familia Antibicticos Intermedio Resistente
Cefalosporina 1° Cefazolina (CZO) 0.0 100.0
Nitrofurano Nitrofurantoina (NIT) 0.0 100.0
Cefalosporina 2° Cefuroxima (CXM) 0.0 80.0
Penicilina Ampicilina (AMP) 25.0 75.0
Penicilina/inhibidor Amoxicilina/acido clavulanico (AMC) 25.0 75.0
Tetraciclina Tetraciclina (TE) 0.0 75.0
Trimetoprim y sulfametoxazol Trimetoprim/sulfametoxazol (STX) 0.0 65.0
Monobactamico Aztreonam (ATM) 33.3 60.0
Aminoglucdsido Amikacina (AMK) 0.0 50.0
Aminoglucosido Gentamicina (GEN) 35.0 15.0
Aminoglucésido Tobramicina (TOB) 26.3 10.5
Fluoroquinolona 2° Ciprofloxacino (CIP) 5.0 45.0
Fluoroquinolona 3° Levofloxacino (LVX) 25.0 0.0
Cefalosporina 3° Ceftriaxona (CRO) 35.0 45.0
Cefalosporina 3° Cefotaxima (CTX) 20.0 20.0
Cefalosporina 3° Ceftazidima (CAZ) 0.0 0.0
Cefalosporina 4° Cefepima (FEP) 5.0 45.0
Penicilina/inhibidor Piperacilina/tazobactam (TZP) 0.0 42.9
Penicilina/inhibidor Ampicilina/sulbactam (SAM) 55.0 20.0
Carbapenémico Meropenem (MEM) 0.0 0.0

Tabla 2: Tasas de resistencia para S. maltophilia expresadas en porcentaje (n = 18)

Stenotrophomonas maltophilia

Interpretacion
Familia Antibidticos Intermedio Resistente
Trimetoprima y sulfametoxazol Trimetoprima/sulfametoxazol (STX) 0.0 25.0
Fluoroquinolona 3° Levofloxacino (LVX) 333 0.0
Cefalosporina 3° Ceftazidima (CAZ) 333 66.7
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DISCUSION

Las bacterias han desarrollado mecanismos de defensa
para lograr sobrevivir a los ataques de agentes que ame-
nazan su reproduccién y supervivencia. En respuesta a los
esfuerzos internacionales, el 05 de junio de 2018 México
emite en el Diario Oficial de la Federacién la declaratoria
de la obligatoriedad de la Estrategia Nacional de Accién
contra la Resistencia a los Antimicrobianos. Surgieron
grupos de investigacion nacionales como la «Red Temética
de Investigacion y Vigilancia de la Farmacorresistencia (IN-
VIFAR)» que han generado informacién importante sobre
la resistencia bacteriana a nivel nacional; sin embargo, es
necesario conocer los fenotipos de resistencia presentes
en Chilpancingo, Gro. para que la comunidad médica
tenga informacién local reciente en este tépico. Es por ello
que se realiz6 una investigacion de la farmacorresistencia
de bacterias no fermentadoras procedentes de muestras

Perfil de resistencia
80

70.0
70 65.0

Porcentaje

MDR Posible XDR Posible PDR
B Pseudomona aeruginosa [l Acinetobacter baumannii

Figura 1: Perfiles de resistencia identificadas en cepas de Chilpan-
cingo, Guerrero.

MDR = Multidrogorresistente, XDR = multidrogorresistencia extendida,
PDR = pandrogorresistencia.

Tabla 3: Tasas de resistencia para P. aeruginosa expresadas en porcentaje (n = 128).

Pseudomona aeruginosa

Interpretacion
Familia Antibicticos Intermedio Resistente
Cefalosporina 1° Cefazolina (CZ0) 0.0 100.0
Cefalosporina 2° Cefuroxima (CXM) 0.0 100.0
Penicilina Ampicilina (AMP) 0.0 99.2
Nitrofurano Nitrofurantoina (NIT) 1.8 98.2
Cefalosporina 3° Ceftriaxona (CRO) 0.0 97.6
Penicilina/inhibidor Ampicilina/sulbactam (SAM) 3.1 93.8
Penicilina/inhibidor Amoxicilina/acido clavulanico (AMC) 7.7 92.3
Trimetoprim y sulfametoxazol Trimetoprima/sulfametoxazol (SXT) 0.0 89.5
Cefalosporina 3° Cefotaxima (CTX) 0.0 84.6
Fluoroguinolona 3° Levofloxacino (LEV) 0.0 46.2
Fluoroquinolona 2° Ciprofloxacina (CIP) 7.8 23.4
Aminoglucésidos Tobramicina (TOB) 2.5 18.5
Aminoglucésidos Amikacina (AMK) 0.0 16.4
Aminoglucésidos Gentamicina (GEN) 8.6 7.0
Penicilina/inhibidor Piperacilina/tazobactam (TZP) 12.9 14.5
Cefalosporina 4° Cefepima (FEP) 11.9 10.2
Cefalosporina 3° Ceftazidima (CAZ) 0.0 7.7
Carbapenémico Meropenem (MEM) 2.4 20.8
Carbapenémico Imipenem (IMP) 23.1 1.7
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aisladas en el Hospital «<Dr. Raymundo Abarca Alarcén»
y el Laboratorio BIOCLIN de Chilpancingo, Guerrero,
durante el ano 2018.

Es conveniente considerar que A. baumannii tiene
resistencia intrinseca a B-lactamicos del grupo de las ce-
falosporinas de la generacién como cefazolina (CZO) y de
segunda generacién como cefuroxima (CXM) a penicilinas
como ampicilina (AMP) y amoxicilina combinada con aci-
do clavulanico (AMC) y a los monobactamicos aztreonam
(ATM) asi como a nitrofurantoina (NIT), tetraciclina (TE)
y STX,'3 los cuales se reportan en la presente investiga-
cién porque vienen integrados en los antibiogramas de
los paneles comerciales; sin embargo, no se recomienda
utilizarlos con la técnica manual de Kirby Bauer. Dentro de
los aminoglucésidos en los que no se tiene documentada
la resistencia intrinseca,'? el antibiético que mostré una
resistencia mas relevante fue amikacina (AMK) con 50% y
piperacilina/tazobactam (TZP) con 42.9% en comparacién
con Garza-Gonzélez y colaboradores (2018), quienes
reportaron una resistencia nacional de 73.7% a TZP;'
Garza-Gonzalez y su equipo (2010) informan sobre una
resistencia a ciprofloxacina (CIP) de 94%,'> en contraste,
con los resultados de la presente investigacion se observo
CIP con 45% de resistencia. Con base en esta investiga-
cién se identificé que el antibidtico de mayor sensibilidad
para A. baumannii son cefalosporinas de tercera genera-
cién como ceftazidima (CAZ) o carbapenémicos como
meropenem (MEM), obteniendo 100% en ambos casos.

S. maltophilia se caracteriza por su resistencia intrin-
seca a la mayor parte de los antibidticos (incluidos los
carbapenémicos),'? lo cual hace més dificil su tratamiento.
Los antibiéticos a los que por lo regular es mas sensible
son SXT y quizé algunas quinolonas de tercera generacién
como levofloxacino (LVX) o moxifloxacino (MXF). En las
cepas aisladas se documenté 25% de resistencia frente
a STX; y una resistencia intermedia de 33.3% a LVX, en
comparacion con reportes nacionales de resistencia de
8.8% a STXy 11.1% a LVX en bacterias aisladas del tracto
respiratorio.'

P aeruginosa es naturalmente resistente a la mayoria
de las penicilinas como AMP, AMC y ampicilina/sulbactam
(AMS), a cefalosporinas de primera generacion como
CZO, de segunda generacién como CXM y de tercera
generaciéon como CRO y CTX, salvo CAZ; también
muestra resistencia intrinseca a NIT y SXT. En la Tabla
3 podemos observar que en todos los casos se presenta
resistencia (total o intermedia) a los antibiéticos. Al omitir
los resultados de los antibidticos con resistencia intrinseca
podemos observar una resistencia a LVX (quinolona de
tercera generacion) con 46.2% y de 23.4% a CIP (quino-
lona de segunda generaci6n), siendo éstos los antibiéticos

con mayor resistencia seguidos del carbapenémico MEM
que tiene una resistencia de 20.8% en comparacién con
Elvira Garza-Gonzalez y colaboradores (2018), quienes
reportaron resultados similares con una resistencia de
22.4% a LVX, 18.6% para CIP y para MEM de 27.8%.*
El antibidtico con mayor sensibilidad observado en la
presente investigacion fue CAZ (cefalosporina tercera
generacién) con 7.7% de resistencia, porcentaje minimo
en comparacién con los diferentes antibi6ticos ensayados.
Mientras que Douglas ] y su equipo (2016) en una inves-
tigacion realizada en Vietnam reportan para P aeruginosa
una importante resistencia a CAZ con 45.8%, 43.9% a LVX
y a MEM con 38.4%,'® datos que muestran una similar
resistencia con las cepas analizadas en esta investigacion.

Se analizaron los perfiles de resistencia, observando
que A. baumannii tuvo la tasa mas alta de multidrogorre-
sistencia (MDR) con 70% y 5% de posible pandrogorresis-
tencia (posible PDR), mientras que P aeruginosa mostr6
38.3% de bacterias MDR y posible multidrogorresistencia
extendida (posible XDR), y la tasa mas elevada de posibles
PDR con 11.7% (Figura 1).

Cabe resaltar que dentro de las bacterias aisladas se
identificaron fenotipos de resistencia de alerta epide-
miolégica como en el caso de S. maltophilia resistente a
STX, en el que se identificé una resistencia de 25% y P
aeruginosa dando una resistencia a carbapenémicos como
imipenem (IMP) de 7.7% y a MEM de 20.8%.

Estos resultados demuestran que en las cepas aisla-
das en Chilpancingo, Guerrero, se encuentran fenotipos
considerados por la OMS de alerta epidemiolégica de
prioridad critica, que incluyen S. maltophilia, A. bauman-
nii'y P aeruginosa.
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