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RESUMEN

La susceptibilidad antimicrobiana evaluada en bacterias gramnegativas de interés clinico en el
Hospital Regional Docente Las Mercedes Chiclayo nos indicé una alerta ante la baja accion de
los antibidticos de primera linea en los tratamientos usados comunmente ante este grupo de
bacterias. El objetivo general de esta investigacion fue determinar la susceptibilidad
antimicrobiana en bacterias Gram negativas de interés clinico aisladas en el Hospital Regional
Docente las Mercedes, Chiclayo Julio - Diciembre 2024; para los cual se emple6 el Software
WHONET para la recopilacion, procesamiento y analisis de datos. La investigacion fue de tipo
cuantitativo, descriptivo, prospectivo y transeccional. El perfil de susceptibilidad se determino
mediante la prueba de difusion en disco. Se evaluaron 261 cepas de bacterias Gram negativas
aisladas de distintas areas del establecimiento de salud; de ellas 234 fueron Enterobacterias de
las cuales el 37.6 % fueron productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE), 6 %
de AmpC, 3.4 % Carbapenemasas (KPC) y solo 2.6 % MBL, siendo Escherichia coli y
Klebsiella pneumoniae las de mayor frecuencia. Respecto a la susceptibilidad, se observo
sensibilidad a carbapenémicos, trimetoprim/sulfametoxazol y aminoglucdsidos; de los 27
bacilos Gram negativos no fermentadores (BGNNF) aislados, el 26 % fueron productores de
KPC y 48.2% MBL, donde Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumannii fueron los
mas representativos y aislados en mayor frecuencia en las areas de emergencia y
hospitalizacion; y siendo resaltante el caso de Stenotrophomonas maltophilia por presentar

resistencia del 100 % a todos los antibiodticos testeados.

Palabras clave: Susceptibilidad antimicrobiana, Enterobacterias, Mecanismos de resistencia,

cultivos positivos.
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ABSTRACT

The antimicrobial susceptibility evaluated in clinically relevant Gram-negative bacteria at the
Regional Teaching Hospital Las Mercedes in Chiclayo indicated an alert due to the low
effectiveness of first-line antibiotics commonly used to treat this group of bacteria. The general
objective of this research was to determine the antimicrobial susceptibility of clinically relevant
Gram-negative bacteria isolated at the Hospital Regional Docente Las Mercedes, Chiclayo,
from July to December 2024; for which the WHONET software was used for data collection,
processing, and analysis. The study was quantitative, descriptive, prospective, and cross-
sectional. The susceptibility profile was determined using the disk diffusion test. A total of 261
strains of Gram-negative bacteria isolated from different areas of the healthcare facility were
evaluated; of these, 234 were Enterobacteriaceae, of which 37.6 % were producers of extended-
spectrum beta-lactamases (ESBL), 6 % AmpC, 3.4 % carbapenemases (KPC), and only 2.6 %
metallo-beta-lactamases (MBL), with Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae being the
most frequent. Regarding susceptibility, sensitivity to carbapenems, trimethoprim-
sulfamethoxazole, and aminoglycosides was observed. Of the 27 non-fermenting Gram-
negative bacilli (NFGNB) isolated, 26 % were KPC producers and 48.2 % MBL producers;
Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter baumannii were the most representative and most
frequently isolated, mainly from the emergency and hospitalization areas. Notably,

Stenotrophomonas maltophilia stood out for showing 100% resistance to all antibiotics tested.

Keywords: Antimicrobial susceptibility, Enterobacteriaceae, Resistance mechanisms and

Positive cultures.
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INTRODUCCION

En la actualidad, la susceptibilidad antimicrobiana ha generado una preocupacion en la
salud publica a nivel mundial, ya que la baja susceptibilidad a los antimicrobianos y la
resistencia a las mismas es una de las principales causas de morbimortalidad (Organizacion
Mundial de la Salud [OMS], 2021); se estima 10 millones de muertes en los proximos 25 afios
(Organizacion Panamericana de la Salud [OPS], 2021) a causa de esta problematica. En
pacientes que concurren a centros hospitalarios, se han aislado bacterias Gram negativas de
interés clinico, siendo las méas comunes las Enterobacterias y BGNNF, quienes muestran una

preocupante tasa de resistencia a los antibidticos.

Estas bacterias son de gran importancia en instalaciones hospitalarias, ya que pueden
ser la causa de muchas infecciones intrahospitalarias; enterobacterias como E. coli, K.
pneumoniae 'y otros, son causantes de infecciones del tracto urinario (ITU), diarreas,
bacteriemias, infecciones del tracto respiratorio inferior, etc.; por su parte los BGNNF como P.
aeruginosa, A. baumannii y S. maltophilia, a diferencia del grupo anterior son menos
frecuentes, pero son los causantes de infecciones graves hasta mortales como infecciones del
tracto respiratorio inferior, septicemias, infecciones de heridas y en menor porcentaje ITU

(Oliveira y Reygaert, 2023).

La disminucion de la susceptibilidad antimicrobiana o resistencia antimicrobiana
(RAM), puede ser natural o adquirida, ya sea por mutacion, transformacion o transferencia de
genes entre microorganismos (Camacho, 2023), siendo la produccion de betalactamasas el
mecanismo de resistencia de mayor importancia en estas bacterias (Gastelo y Maguifia, 2018).
El Sistema Mundial de Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobianos y de su Uso
(GLASS), indican resistencias mayores al 20 % y 50 % en estos grupos bacterianos (OMS,
2024). Por aumentos en la RAM, se crea la red de vigilancia de resistencia antimicrobiana
WHONET (World Health Organization y "NET", red), (OMS, 2001), siendo implementado en
el Pert en el 2019 (OMS, 2023), el cual sigue vigente.

Estudios en la RAM realizados en paises Latinoamericanos reportaron resistencia a
carbapenémicos, en Pert (57 % y 63), Brasil (37 % y 57); Argentina (3 % y 37 %), Chile (32
% y 40 %), Colombia (17 % y 19 %), y en México (18 % y 19 %), respectivamente (Bisso-
Andrade, 2018); en Lima en el 2013, se registro la primera enterobacteria productora de

Carbapenemasas en un hospital Publico (Resurreccion-Delgado et al., 2017), en el 2019 se

1



confirmo 185 cepas resistentes a carbapenémicos en 12 departamentos del Pera (Mayta, 2021
y Mayta-Barrios et al., 2021); y en el 2020, se reporta la primera cepa con doble mecanismo de

resistencia (Angles-Yanqui et al., 2020).

En el Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo (HRDLMCH) se identificaron
cepas productoras de BLEE en muestras de pacientes atendidos en este centro hospitalario,
donde E. coli y K. pneumoniae mostraron resistencia al ciprofloxacino (78,6 %) y sensibilidad
a carbapenémicos (96,4 %) (Pacherres-Bustamante et al, 2019). En un hospital de Lambayeque
se reportaron cepas de A. baumannii resistente a carbapenémicos (90,7 % y 89,3 %) seguido
de P. aeruginosa (13.9 %), resistente a cefepime (55,8 %), ademas de E. coli y K. pneumoniae,

con resistencia variable a cefalosporinas (Chilon-Chévez et al. 2022).

Por otro lado, en el HRDLMCH se reportan aproximadamente 377 aislamientos de
bacterias Gram negativas de interés clinico cada 6 meses, en sus distintas localizaciones; donde
las Enterobacterias son las mas frecuentes, seguidas de BGNNF, siendo los causantes de
muchas infecciones, con altos porcentajes de resistencia antimicrobiana, por lo que son motivo
de constante vigilancia, para fundamentar decisiones terapéuticas y contener el impacto que

genera este fendmeno en la poblacion.

Frente a esta situacion se planted la interrogante, ;Cudl es la susceptibilidad
antimicrobiana en bacterias Gram negativas de interés clinico aisladas en el Hospital Regional
Docente las Mercedes, Chiclayo Julio - Diciembre 2024? Por ende, se planifico la presente
investigacion con el objetivo de determinar la susceptibilidad antimicrobiana en bacterias Gram
negativas de interés clinico aisladas en el Hospital Regional Docente las Mercedes, Chiclayo

Julio - Diciembre 2024.



CAPITULO I. DISENO TEORICO

1.1 Antecedentes

En Nepal, se buscd determinar la prevalencia de cepas multirresistentes y
ultrarresistentes dentro de la familia Enterobacteriaceae, en muestras clinicas recolectadas en
un hospital de atencién terciaria. Se trabajo con 1616 muestras, a excepcion de muestras de
orina; de las cuales 234 (14,5 %) eran cepas positivas para Enterobacterias, predominando E.
coli seguida de Citrobacter freundii. Como resultado el 95,6 % mostro resistencia a penicilinas
y el 36,2 % a carbapenémicos; ademads se identificaron un total de 96 (36 %) cepas multidrogo
resistente (MDR), siendo frecuente Proteus mirabilis y 98 (36,7 %) fueron extremadamente
resistentes (XDR); donde C. freundii fue la mas frecuente. Concluyendo que la séptima parte
de los cultivos fueron enterobacterias, y que al menos la cuarta parte fueron cepas

multirresistentes (Basnet et al., 2024).

En Etiopia, se determiné la prevalencia de enterobacterias productoras de BLEE y
resistentes a multiples farmacos en diferentes muestras clinicas. Se realizaron 426 aislamientos
de cuatro laboratorios. Se tuvo como resultado una alta produccion de BLEE en muestras de
sangre (84,4 %), siendo K. pneumoniae la mas frecuente (85,4 %), mostrando su mayor nivel
de resistencia al trimetropin sulfametoxazol (77 %). Concluyendo con aislamientos positivos
en muestras de sangre y orina, con alta produccion de BLEE y multirresistencia (Teklu et al.,

2019).

En Cuba se realizé un estudio, para describir la variacion de la susceptibilidad a los
antimicrobianos en aislados de K. pneumoniae y E. coli e identificar la frecuencia de
multirresistentes en muestras clinicas de pacientes hospitalizados en el Hospital Clinico-
Quirurgico Docente Aleida Ferndndez Chardiet, provincia Mayabeque, Cuba. Se trabajo con
220 aislamientos entre 2018 y 2021. Obteniendo como resultado un aumento en la resistencia
a antibidticos en cepas de K. pneumoniae en el afio 2021 donde se evidencio mayor resistencia
al meropenem, cloranfenicol y amikacina; ademas de una significativa resistencia a cefepime,
aztreonam y meropenem; en el caso de E. coli su resistencia disminuyo ante ocho de los
antimicrobianos testeados, pero evidencid un incremento en su resistencia al cloranfenicol y
amikacina 3,65 y 4,83 respectivamente. Concluyendo con un aumento en la resistencia a los
antimicrobianos en los ultimos 4 afos; a pesar de no superar el 50 %, esto viene siendo

preocupante, evidenciando la problematica que sobreviene en el futuro (Cabrera et al., 2022).



En Ecuador, se llevo a cabo un trabajo de investigacion para describir la frecuencia de
enterobacterias resistentes a carbapenémicos a partir de aislados clinicos, del Hospital Vicente
Corral Moscoso durante el periodo 2019-2020. Donde se obtuvo como resultado, de 3732
cultivos positivos, solo 400 (10,7 %), registraron resistencia a los carbapenémicos, siendo K.
pneumoniae la mas frecuente con 86 % a diferencia de otras especies con 14 %; se evidencio
una resistencia de 54.2 % en secreciones respiratorias; ademas se encontrd que, de las tres dreas
monitoreadas, emergencia fue la mas representativa con un 59.8 %, seguido de hospitalizacion
y UCI (31,3 % 7,9 % respectivamente). Concluyendo con un notable aumento en la resistencia
a carbapenémicos por parte de las enterobacterias aisladas de secreciones respiratorias,

dominando K. pneumoniae frente a las demas (Tapia et al., 2022).

En un estudio realizado en Colombia, se buscd determinar el patron de resistencia
antibidtica en uropatogenos bacterianos aislados de pacientes en una institucion hospitalaria de
Valledupar. Se trabajo con 300 urocultivos de los servicios de urgencias y consulta externa, del
1 de febrero al 30 de julio del 2019, de las cuales se registrd 142 urocultivos positivos. Teniendo
como resultado, 133 fueron enterobacterias, 5 BGNNF y 4 cocos Gram positivos; de las
enterobacterias el 27,8 % fueron productoras de BLEE; evidenciando una mayor resistencia
antibiodticos betalactdmicos y aminoglucésidos por parte de E. coli. Concluyendo que las

enterobacterias productoras de BLEE son las mas frecuentes (Morales-Parra et al., 2023).

En la Selva Peruana, se llevé a cabo un estudio para determinar las caracteristicas de
microorganismos aislados en pacientes hospitalizados y detallar los perfiles de sensibilidad
antimicrobiana. Se trabajo con 477 cultivos positivos; como resultados se obtuvieron
aislamientos frecuentes de A. baumannii complex (32.7 %) con resistencia a carbapenémicos
enun 97 %y 98 %, K. pneumoniae ssp. (16.8 %) quien present6 el 58 % de cepas productoras
de BLEE, ademas de resistencia a carbapenémicos en un 44 % y 34 % respectivamente; P.
aeruginosa (13.4 %) con resistencia a carbapenémicos en un 85 %y 82 %, y E. coli presentd
un 89 % de cepas productoras de BLEE. Concluyendo que se necesita con suma urgencia
realizar una vigilancia constante con estas bacterias de importancia clinica, ya que su
resistencia a antibidticos de amplio espectro estd llegando a tasas muy elevadas (Achong-

Sanchez et al., 2021).

En la region Lambayeque, se describid la resistencia antibidtica de bacterias aisladas en
hemocultivos y urocultivos en nifios hospitalizados menores de 15 afios. Se estudiaron 56 niflos

con hemocultivos positivos y 81 con urocultivos positivos. Obteniendo como resultado, en



hemocultivos especies de Staphylococcus con una resistencia de 12,5 % a la vancomicina y con
un 100 % de resistencia a oxacilina; en los urocultivos E. coli presento resistencia a la
amikacina (1,96 %) y nitrofurantoina (3,92 %); por otro lado K. pneumoniae no presentd
resistencia amikacina, gentamicina y nitrofurantoina. Concluyendo que la resistencia a los
antibioticos, sigue siendo un problema de importancia local y mundial, ya que los casos van en

un aumento (Sosa-Campos et al., 2021).

En la region Lambayeque, se describi6 la frecuencia y caracteristicas epidemiologicas
de enterobacterias productoras de BLEE aisladas en pacientes de la unidad de cuidados
intensivos (UCI) del Hospital Regional Docente las Mercedes, Chiclayo en el 2018 entre los
meses de enero - abril. La muestra estuvo conformada por 134 cultivos. Se obtuvo como
resultados un 40,3 % de cultivos positivos, de estos; el 51,9 % fueron productoras de BLEE, E.
coli enun 64,3 % y K. pneumoniae con 35,7 % siendo sensibles a carbapenémicos (96,4 %) y
resistentes al ciprofloxacino (78,6 %). Concluyendo que las enterobacterias productoras de
BLEE son frecuentes en la poblacion estudiada, lo que revela una problematica que va en

aumento en la region (Pacherres-Bustamantez et al., 2019).

En Lambayeque, se llevo a cabo una investigacion para describir el perfil
microbiologico de los microorganismos aislados de pacientes de las unidades de cuidados
criticos (UCCs) de un hospital de la region Lambayeque en el afio 2019 - 2020. Se tubo como
muestra cultivos positivos de 332 pacientes, siendo las muestras mas abundantes secrecion
bronquial y orina. Los resultados indicaron que A. baumannii fue el microorganismo mas
frecuente (27,7 %) resistente a carbapenémicos en un 90,7 % y 89,3 % respectivamente,
seguido de P. aeruginosa (13.9 %) resistente a cefepime (55,8 %); E. coli y K. pneumoniae
fueron las Enterobacterias mas aisladas en muestra de orina (11.1 % y 9.9 %) mostrando
resistencia variable a cefalosporinas. Concluyendo que A. baumannii y P. aeruginosa son mas
frecuentes en secreciones respiratorias con alta resistencia a carbapenémicos y
aminoglucosidos, y las enterobacterias mostraron produccion de BLEE en un 50 %, siendo

cifras preocupantes (Chilon-Chavez et al., 2022).

En laregion Lambayeque, se realizd un trabajo para determinar la resistencia antibidtica
de bacterias mas frecuentes aisladas en hemocultivos, en una Unidad de cuidados intensivos
neonatal (UCIN). Se estudiaron 161 hemocultivos positivos. Obteniendo como resultado
que las bacterias mas aisladas fueron Staphylococcus coagulasa negativo 75.6 %, K.

pneumoniae 7.1 % y A. baumannii, 4.5 %, mostrando una resistencia de 60 % a oxacilina, de



40 a 60 % en C2G y C3G respectivamente, siendo mas susceptibles al meropenem (15.6 %) e
imipenem (14.3 %). Llegando a la conclusion que Staphylococcus coagulasa negativo, es la
bacteria mas aislada en hemocultivos, seguido de Enterobacterias resistentes a cefalosporinas

(Sosa-Flores y Chaponan-Mendoza, 2024).
1.2 Bases teoricas

La susceptibilidad antimicrobiana, es la capacidad de los microorganismos de ser
afectados, inhibidos o de generar resistencia a farmacos a los que comunmente mostraban
efecto. La resistencia puede ser innata (intrinseca), o adquirida, esta ultima a través de varios
procesos como; mutacidon, conjugacion, transformacién, transducciéon y transposicion,

haciéndolos ineficaces contra los antibioticos (Ifedinezi et al., 2024).

El crecimiento de microorganismos viables a partir de una muestra biolégica en un
medio de cultivo adecuado o cultivo positivo (OMS, 2016). Los mecanismos de resistencia,
son estrategias con las que cuentan los microorganismos, estos les brindan la capacidad de
resistir a los antimicrobianos; por medio de la produccién de enzimas que modifican o
destruyen al antimicrobiano antes que este se una a su blanco o sea reconocido por este, la
impermeabilidad de membrana ocasionado alteracion en las porinas y blancos, la bomba de
eflujo expulsa fuera de la bacteria al antibidtico y por tltimo la alteracion de rutas metabolicas

(Cavalieri et al., 2005).

La resistencia natural a los antibioticos, esta dada por genes de resistencia, esta es propia
de familias bacterianas, disminuyendo la permeabilidad de la membrana externa y la actividad
de las bombas de eflujo, sin estar influenciada por una exposicion previa al antibiotico. Por otro
lado, la resistencia adquirida, puede ser cromosdmica por mutacion, alterando la permeabilidad
y estructura del antibidtico, o extracromosdmico por elementos moviles como plasmidos,
transposones o integrones; esta ultima produce resistencia cruzada; mientras que la resistencia
adaptativa se origina por exposicion prolongada al farmaco, diferencidndolo de los anteriores

(Belay et al., 2024).

Lo sistemas de clasificacion para betalactamasas son 2 los mas usados, el primero los
clasifica seglin su secuencia de aminoacidos, en clase A, C y D con sitio activo Serina, y tipo
B con iones de zinc (Cavalieri et al., 2005); la segunda los clasifica en grupos del 1 al 4 segiin
el sustrato que hidrolizan (acido clavuldnico, EDTA, aztreonam u oxacilina); 1 y 4 las

cefalosporinas no son inhibidas por el acido clavulanico, en el 2 las cefalosporinasas y
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carbapenemasas si son inhibida por el dcido clavulanico y en el 4 estas son inhibidas por EDTA

(Husna et al., 2023).

Las BLEE son enzimas producidas con mayor frecuencia en Enterobacterias, estas les
brindan resistencia inactivando a un extenso numero de antibidticos betalactamicos,
especialmente cefalosporinas de todas las generaciones y monobactamicos, estas enzimas son
codificadas por plasmidos, y se originan por mutaciones en los genes SHV, TEM y CTX-M.
(Lopez et al., 2016).

Las AmpC son betalactamasas de tipo C, puede ser cromosdmica (inducible y no
inducible) o plasmidica, brinda resistencia a cefalosporinas de segunda y tercera generacion
(Tamma et al., 2019), estas son activas frente a la cefoxitina, y no inhibidas por inhibidores
betalactamicos; pero si por el acido fenilborénico (Nong et al., 2024); la variante plasmidica
CMY es la mas prevalente Ademas se han encontrado AmpC de espectro extendido, causando
hidrolisis de cefalosporinas de cuarta generacion (Astocondor, 2018). Las enterobacterias que
presentan AmpC de manera natural son Enterobacter spp., Providencia spp., Morganella

morganii, C. freundii, Serratia marcescens y Hafnia alvei, y P. aeruginosa (Martinez, 2009).

Las Carbapenemasas, confieren resistencia a carbapenémicos, existen 3 clases, la clase
A, en ellas encontramos a la NMC (New Delhi metallo-beta-lactamase), SME (Serratia
marcescens Enzymes) GES (Giménez-Espinosa-Sanchez) y KPC (Klebsiella pneumoniae
Carbapenemase), en E. cloacae, S. marcescens, K. pneumoniae siendo esta ultima la mas
descrita, ademas se incluye P. aeruginosa. En la clase B, se tiene IMP (Imipenemasas), VIM
(Verona Integron-encoded Metallo-B-lactamase) y NDM (New Delhi Metallo-B-lactamase),
aqui se incluye los grupos de enterobacterias y BGNNF (Moreno, 2013); y la clase D, también
denominado OXA, donde las bacterias que mas presenten este tipo de resistencia son A.
baumannii, (OXA-23, OXA-24 y OXA-58) K. pneumoniae (OXA-48), E. coli, P. mirabilis y
P. aeruginosa (Bisso-Andrade, 2018).

Los BGNNF como P. aeruginosa presenta cefalosporinasa tipo AmpC y sistemas de
eflujo, que le concede impermeabilidad por pérdida de la porina; por su parte A. baumannii
sintetiza naturalmente cefalosporinasa AmpC y oxacilinasa (OXA), brindandole resistencia
espontanea; Stenotrophomonas naturalmente presenta resistencia intrinseca a muchos

farmacos, esto debido a que posee varias bombas de eflujo, y sintetiza Carbapenemasas tipo



L1, la que le da resistencia a carbapenémicos y L2 frente a cefalosporinas, (Oliveira y Reygaert,

2023).

WHONET es un software que fue desarrollado desde 1989 por el Centro Colaborador

de la OMS, para la gestion y andlisis de datos microbioldgicos, especialmente en pruebas de

susceptibilidad a los antimicrobianos. Las herramientas analiticas de WHONET permiten

entender mejor la distribucion microbiana, la seleccion de farmacos, la identificacion de nuevos

brotes en hospitales y comunidades, ademas de garantizar la fiabilidad de exdmenes de

laboratorio (Ghosh et al., 2013 y INS, 2022).

1.3 Bases conceptuales (Operacionalizacion o categorizacion de variables).

Variables cualitativas

Variables Definicion Definicion Categorias Escala de
Conceptual Operacional Medicion
Tipos de Caracteristicas y Identificacion -Enterobacterias Nominal
Microorganismo | clasificacion de fenotipica con -Bacilos Gram
grupos y géneros medios selectivos negativos no
bacterianos. diferenciales. fermentadores
Susceptibilidad | Capacidad del Pruebas de -Sensible (S) Nominal
antimicrobiana | microorganismo para | susceptibilidad. -Intermedio (I)
ser inhibido por los -Resistente (R)
antibioticos.
Servicio de Tipo de localizacion y | Distribucion de areas | -Emergencia Nominal
atencion distribucion de la atencion por -Hospitalizacion
hospitalaria entidad hospitalaria. | especialidades. -Consulta externa




Variable cuantitativa

Variables Definicion Conceptual | Definicion Operacional | Categoria | Escala de
Medicion
Numero de Total de cepas Registro de especies Numero Razéon
aislamientos bacterianas aisladas por | bacterianas en base de
muestra y por especie. datos.

CAPITULO II. DISENO METODOLOGICO
2.1 Diseiio de contrastacion de hipdtesis/ Procedimiento a seguir en la investigacion

Por su enfoque este trabajo es de tipo cuantitativo, descriptivo, prospectivo y

transeccional (Hernandez et al., 2014).
Recoleccion de muestras

Las muestras fueron recepcionadas y recolectadas de los distintos ambientes del
HRDLMCH, durante los meses de julio y diciembre del 2024, las que fueron trasladadas al

laboratorio de Microbiologia del mismo hospital para ser registradas y procesadas.

Registro de muestras

Se tomaron los datos de las solicitudes de analisis emitidas, las que se subieron al

software Infolab de la institucion para la generacion de su codigo de barras respectivo.
PROCEDIMIENTO

Aislamiento e identificacion fenotipica de enterobacterias y bacilos Gran negativos no

fermentadores

Se siguid los procedimientos establecidos en el Manual de procedimientos

bacteriologicos en infecciones intrahospitalarias Serie de normas técnicas N.° 28 (INS, 2005).

Se llevo a cabo la siembra primaria de las muestras, siguiendo los procedimientos
estandares desarrollados en el hospital, los medios de cultivos usados fueron Agar Sangre, Agar

MacConkey, Agar cromogénico UTI y Agar Cetrimide.




Para colonias sospechosas de enterobacterias desarrolladas en Agar Sangre y
MacConkey, se cultivaron en medios diferenciales Agar Citrato, TSI (Agar Triple Azucar

Hierro), LIA (Agar Hierro-Lisina), MIO (Motilidad-Indol- Ornitina) y Urea.

En el caso de bacilos no fermentadores como Pseudomonas sp., y Acinetobacter sp., el
desarrollo tipico de colonias en Agar Sangre, MacConkey y Cetrimide, se les realizd tincion de
Gram y se les sometio a pruebas bioquimicas diferenciales Citrato y TSI, ademas de la prueba

de oxidasa para su confirmacion.

Determinacion del perfil de susceptibilidad antimicrobiana en Enterobacterias y Bacilos

gran negativos no fermentadores.

Se siguid los procedimientos establecidos en el manual del Clinical and Laboratory
Standards Institute — CLSI, 2023 y el Manual de procedimientos para la prueba de sensibilidad

antimicrobiana por el método de disco difusion, Serie de Normas Técnicas N.° 30 (INS, 2002).
Preparacion del in6culo

El indculo se prepar6 de una placa con colonias puras en solucidn salina estéril o caldo
a una turbidez de 0.5 en escala de Mc Farland, luego se inoculo en Agar Muller Hinton,

hisopando en tres direcciones.
Prueba por difusion en disco

Para Enterobacterias se usaron discos de amoxicilina/acido clavulanico (AMC),
cefuroxima (CXM), ceftriaxona (CRO), cefotaxima (CTX), cefepime (FEP), aztreonam
(ATM), gentamicina  (GEN), amikacina ~ (AMK),  nitrofurantoina  (NIT),
trimetoprim/sulfametoxazol (SXT), ciprofloxacino (CIP), meropenem (MEM), imipenem

(IMP) y fosfomicina (FOS).

Para BGNNF se usaron discos de Ceftazidima (CAZ), Cefotaxima (CTX), cefepime
(FEP), aztreonam (ATM), amikacina (AMK), ciprofloxacino (CIP), meropenem (MEM),
imipenem (IMP), piperaciclina/tazobactam (PTZ), tigeciclina (TGC)

La interpretacion de la susceptibilidad por disco se realiz6 segun lo establecido por el

manual del Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI, 2023).

Identificacion fenotipica de mecanismos de resistencia
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Se sigui6 el procedimiento del Manual de Pruebas de Susceptibilidad Antimicrobiana

dado por Cavalieri y Sociedad Estadounidense de Microbiologia.

Deteccion fenotipica de mecanismo de resistencia BLEE, por difusion de doble disco

(Método de Jarlier). (Anexo B)

Se colocd en la parte central el disco de AMC, y a su alrededor cefalosporinas de tercera
y cuarta generacion (CTX, CRO y FEP), y de manera opcional discos de ATM a una distancia
de 2.5 mm a 3 mm, la cual se puede reducir hasta 1.5 mm para mejor visibilidad del sinergismo.
La prueba sera positiva al evidenciarse sinergismo en disposicion de huevo o cola de pez entre

las cefalosporinas con la AMC (Lezameta et al., 2010).
Deteccion fenotipica de mecanismo de resistencia AmpC plasmidica.

Se coloco el inhibidor 4cido fenilborénico (PO) en la parte central, y a sus costados
cefoxitina (FOX) y una cefalosporina de tercera generacion; la prueba se reporta como positiva
cuando hay presencia sinergismo entre en inhibidor (PO) y el cefoxitin, con resistencia
intermedia o total a cefalosporinas de tercera generacion. Al no contar con PO, se tiene en
cuenta la resistencia a AMC, FOX y cefalosporinas de primera y segunda generacion, con
resistencia intermedia o total a cefalosporinas de tercera generacion y sensible a cefalosporinas

de cuarta generacion (Lepe y Martinez-Martinez, 2022).
Deteccion fenotipica de produccion de Carbapenemasas. (Anexo Cy D)

Con acido fenilborénico (PO), para Carbapenemasas tipo Serine de la clase A, se
coloca el inhibidor en la parte central de placa y a sus costados carbapenémicos (meropenem e
imipenem), a una distancia de 1.5 mm a 3 mm, esto se ajusta para la mejor observacion del
sinergismo. Se reporta como positivo la prueba si se observa sinergismo entre el inhibidor y la

familia de carbapenémicos (Nicola et al., 2012).

Con acido etildiaminotetraacetico (EDTA), para deteccion de Carbapenemasas tipo
metalobetalactamasas de la clase B, en la parte central de placa se coloca el EDTA, que actua
como quelante de metales y a sus extremos carbapenémicos (meropenem € imipenem), a una
distancia de 1.5 mm a 3 mm, esto se ajusta para la mejor observacion del sinergismo. Se reporta
como positivo la prueba si se observa sinergismo entre el quelante y la familia de

carbapenémicos (Rapoport, 2022).
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2.2 Poblacion y muestra
Poblacion

Conformada por todos los aislamientos realizados en el laboratorio de Microbiologia

del HRDLCH, durante los meses de julio y diciembre del 2024.
Muestra

Se seleccionaron todos cultivos positivos (261) para bacterias Gram negativas, de los

cuales 234 fueron Enterobacterias y 27 bacilos Gram negativos no fermentadores.

2.3 Métodos, técnicas e instrumentos de recoleccion de datos
El estudio es de método observacional con enfoque cuantitativo, descriptivo,
prospectivo y transeccional, se llevd a cabo en el Hospital Regional Docente las Mercedes
Chiclayo, durante los meses de julio y diciembre del 2024, donde en dichas fechas se recolecto
y recepciond todas las muestras de consultorio externo, emergencia y hospitalizacion; siendo
seleccionados 261 cultivos positivos para bacterias Gram negativas de interés clinico; fueron
excluidas aquellas bacterias que no pertenecen al grupo de Enterobacterias y Bacilos Gram

negativos no fermentadores.

Los resultados obtenidos fueron recopilados en el software WHONET 5.6, en el cual se
realiz6 el andlisis estadistico descriptivo, expresado por el mismo en tablas de frecuencia
absolutas y relativas, las cuales fueron trasladadas y adaptadas en el programa Excel version
2021, ademas se utiliz6 el manual del Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI 2023),

para determinacion de la susceptibilidad.
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CAPITULO III. RESULTADOS

Tabla 1.

Distribucion de aislamientos positivos por mes. Hospital Regional Docente las Mercedes

Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Bacterias Gramnegativas

Mes # de cultivos - -
Cantidad Porcentaje

Julio 60 46 12.2 %
Agosto 64 43 11.4 %
Septiembre 51 34 9.0 %
Octubre 65 44 11.7 %
Noviembre 60 41 10.9 %
Diciembre 77 53 14.1 %
Total 377 261 69.3 %

La tabla 1, muestra la distribucién de aislamientos positivos por mes. De 377
cultivos aislados durante los meses de julio a diciembre del 2024 en el HRDLMCH, los meses
de diciembre, octubre y agosto fueron los meses que mas aislamientos presentaron con 77, 65
y 64 respectivamente, seguido de los meses de noviembre y julio con 60 aislamientos, y
septiembre con 51; dando un total de 261 (69.3 %) aislamientos positivos para bacterias

gramnegativas de interés clinico.

Tabla 2.

Distribucion de aislamientos positivos por grupo de microorganismos. Hospital Regional

Docente las Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Resultados Ne Enterobacterias % BGNNF %
Total de cultivos 377 234 62.1 27 7.2
Total 377 234 62.1 27 7.2

La tabla 2 indica la distribucion de aislamientos positivos por grupos de
microorganismos, donde de 377 aislamientos, 261 son bacterias Gram negativas de interés
clinico en el HRDLMCH, 234 fueron Enterobacterias, representando el 62.1 % y 27 fueron
BGNNF mostrando un porcentaje del 7.2 % del total.
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Tabla 3.

Especies bacterianas caracterizadas fenotipicamente con mayor frecuencia de aislamiento y tipo de localizacion. Hospital Regional Docente las

Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Servicio Hospitalizacion Emergencia Consulta Externa Total
N° Y% N° % N° Y% N° %

E. coli 19 40.4 % 60 74.1 % 94 70.7 % 173 66.3 %

K. pneumoniae 10 213 % 9 11.1 % 17 12.8 % 36 13.8 %
P. aeruginosa 10 21.3 % 6 7.4 % 3 23 % 19 7.3 %
P. mirabilis 0 0.0 % 4 4.9 % 6 4.5 % 10 3.8%
K. aerogenes 1 2.1% 0 0.0 % 7 53% 8 3.1 %
A. baumannii 5 10.6 % 2 2.5% 0 0.0 % 7 2.7%
C. freundii 0 0.0 % 0 0.0 % 2 1.5% 2 0.8 %
E. cloacae 0 0.0 % 0 0.0 % 2 1.5 % 2 0.8 %
P. vulgaris 0 0.0 % 0 0.0 % 2 1.5 % 2 0.8 %
S. Typhi 1 2.1 % 0 0.0 % 0 0.0 % 1 0.4 %
S. maltophilia 1 2.1 % 0 0.0 % 0 0.0 % 1 0.4 %

Total 47 100.0 % 81 100.0 % 133 100.0 % 261 100.0 %

Esta tabla 3 muestra las especies bacterianas caracterizadas fenotipicamente, en donde segun su localizacion, E. coli, y K. pneumoniae
fueron las enterobacterias que se aislaron con mayor frecuencia en hospitalizacion (40.4 % y 21.3 %), emergencia (74.1 % y 11.1 %) y consulta

externa (70.7 % y 12.8 %) respectivamente, seguido de P. aeruginosa con un 21.3 % y A. baumannii con 10.6 % en hospitalizacion.
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Tabla 4.

Distribucion de tipos de muestras. Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio

— Diciembre 2024.
MUESTRA N %
Ulcera 2 0.8
Semen 2 0.8
Liquido Cefalo-raquideo 2 0.8
Abceso 3 1.1
Vaginal 5 1.9
Sangre 7 2.7
Secrecion bronquial 17 6.5
Orina 216 82.7
Otros 7 2.7
TOTAL 261 100

En la tabla 4 se evidencia la distribucion de los tipos de muestras recolectadas de los

distintos tipos de localizacion de HRDLMCH, se obtuvieron 216 (82.2 %) fueron orina, 17

(6.5 %) secrecion bronquial, 7 (2.7 %) muestras de sangre, 5 (1.9 %) secreciones vaginales,

menores a 3 secreciones de ulceras, semen, liquido cefalorraquideo y absceso con un

porcentaje 0,8 %; y otros 7 (2,7 %) que incluyen tubo de drenaje, liquido gastrico, liquido

abdominal, lavado bronco-alveolar, muestra intestinal, secrecion de herida, esputo y absceso

abdominal.
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Tabla 5.

Susceptibilidad de Enterobacterias mas frecuentes.

Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Hospital Regional Docente las Mercedes

Escherichia Klebsiella Proteus Klebsiella
Antibidtico coli pneumoniae mirabilis aerogenes
(n=173) (n=36) (n=10) (n=8)
S R S R S R S R
AMC 76(132) 24(41) 50(18)  50(18) 90 (9) 10(1) 37.5@3) 625(5
CRO 61.4 (107) 38.6(66) 44.4(16) 55.6(20) 70(7) 30 (3) 75 (6) 25(2)
CTX 61.4 (107) 38.6(66) 42.9(16) 55.6(20)  70(7) 30(3) 75 (6) 25(2)
FEP 61.4 (107) 38.6(66) 42.9(16) 55.6 (20) 70(7) 30 (3) 75 (6) 25(2)
CXM 57.9 (101) 42.1(72) 38.9(14) 61.1(22) 404 60(6) 62.5(5) 375(03)
NIT 93.1(148) 6.9 (11) 32.1(9) 67.9(19) - - 71.4(5) 28.6(2)
AMK 77.7 (135) 223 (38) 75(27) 25(9) 80 (8) 20 (2) 100 (8) -
GEN 62(108) 38(65) 58.3(21) 41.7(15) 30(3) 70 (7) 100 (8) -
SXT 48 (83) 52(90) 33.3(12) 66.7(24) 30(3) 70(7) 87.5(7) 12.5(1)
CIP 42.1(74) 57.9(99) 36.1 (13) 63.9(23) 30(3) 70(7) 62.5(5) 37.5(3)
IPM 98.8(171) 1.2(2) 89(32) 11 (4) 100 (10) - 87.5(7) 12.5(1)
MEM 98.8(171) 1.2(2) 89(32) 11(4) 100 (10) - 100 (8) -
FOS 75.7 (131) 24.3 (42) 27.8(10) 72.2(26) - - 62.5(5) 37.5Q)
ATM 54(67) 46(57) 333(8) 66.7(16) 75(6) 252) 87.5M@) 125(1)

La presente tabla nos informa sobre la susceptibilidad de las enterobacterias mas

frecuentes, la que reportd resistencia a cefalosporinas de tercera y cuarta generacion en

porcentajes de 30 y 40 %, por otro lado todas las enterobacterias presentaron alta sensibilidad

a los carbapenémicos y aminoglucdsidos, la nitrofurantoina se testeo solo en urocultivos donde

cepas de K. pneumoniae y K. aerogenes evidenciaron una resistencia de 67.9 % y 28.6 %

respectivamente, con lo que respecta a monobactamicos estos solo fueron usadas en algunas

cepas, donde E. coli mostrd una resistencia del 46 % a este antibidtico, ademas evidenci6 una

resistencia menor al 70 % para el trimetoprim/sulfametoxazol.
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Tabla 6.

Susceptibilidad de Enterobacterias menos frecuentes. Hospital Regional Docente las Mercedes

Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Citrobacter Proteus Enterobacter Salmonella
Antibiotico Freundii vulgaris cloacae sp-
(n=2) (n=2) (n=2) (n=1)

S R S R S R S R
AMC 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) - -
CRO 100 (2) - 100 (2) - 100 (2) - 100 (1) -
CTX 100 (2) - 100 (2) - 100 (2) - - -
FEP 100 (2) - 100 (2) - 100 (2) - - -
CXM 100 (2) - - 100 (2) - 100 (2) - -
NIT 100 (2) - - - - 100 (2) - -
AMK 100 (2) - 100 (2) - 100 (2) - - -
GEN 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) - -
SXT 50 (1) 50 (1) - 100 (2) - 100 (2) - -
CIp 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 100 (1) -
IPM 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 50 (1) 100 (1) -
MEM 100 (2) - 100 (2) - 100 (2) - 100 (1) -
FOS - 100 (2) - 100 (2) - 100 (2) - -
ATM 100 (2) - 100 (2) - 100 (2) - - -

La tabla 6 reporta la susceptibilidad de las enterobacterias menos frecuentes aisladas;
mostrando una sensibilidad a cefalosporinas de tercera generacion y aminoglucésidos en un 50
%, y el 100 % a carbapenémicos; en el caso de E. cloacae y P. vulgaris mostraron resistencia
a cefalosporinas de segunda generacion y la inica cepa de Salmonella sp. mostrod sensibilidad

a todos los antibiodticos testeados.
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Tabla 7.

Caracterizacion fenotipica de mecanismos de resistencia en Enterobacterias. Hospital

Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio - Diciembre 2024.

Microorganismos N° BLEE % AmpC % KPC % MBL %

E. coli 173 65 37.6 0 0 2 1.2 2 1.2

K. pneumoniae 36 17 47.2 0 0 6 16.7 4 11.1
K. aerogenes 8 2 25 0 0 0 0 0 0
P. mirabilis 10 3 30 10 100 0 0 0 0
C. freundii 2 0 0 0 0 0 0 0
P. vulgaris 2 0 100 0 0 0 0
E. cloacae 2 1 50 2 100 0 0 0 0
S. typhi 1 0 0 0 0 0 0 0 0
TOTAL 234 88 37.6 14 6.0 8 34 6 2.6

La presente tabla nos muestra la caracterizacion fenotipica de mecanismos de
resistencia en enterobacterias; de las 234 enterobacterias de interés clinico que se aislaron en
el HRDLMCH el 37.6 % fueron productores de BLEE, E. coli 65/173 (37.6 %) y K.
pneumoniae 17/36 (47.2 %) fueron las mas frecuentes; la producciéon de AmpC se evidencio
en especies de Proteus sp. y Enterobacter sp. en un 100 %; y en un porcentaje menor a 3 % la

produccion de betalactamasas tipo MBL.
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Tabla 8.

Susceptibilidad en Bacilos Gram negativos no fermentadores. Hospital Regional Docente las

Mercedes Chiclayo. Julio - Diciembre 2024.

Pseudomonas Acinetobacter Stenotrophomonas

Antibiético aeruginosa baumannii maltophilia

(n=19) (n=7) (n=1)

S R S R S R
CTX 579 (1) 42.1(8) - 100 (7) - 100 (1)
CAZ 42.1(8) 57911 - 100 (7) - 100 (1)
AMK 73.7(14)  263(5) 143 (1) 85.7(6) - 100 (1)
FEP 50 (9) 50 (9) - 100 (7) - 100 (1)

STX

CIP 52.6(10) 47409) 28.6(2) 71.4(5) - 100 (1)
IPM 36.8(7) 63.2(12) - 100 (7) - 100 (1)
MEM 263 (5)  73.7(14) - 100 (7) - 100 (1)
ATM 36.8(7) 63.2(12) - 100 (4) - 100 (1)
PTZ 31.3(5) 68.7(11) - 100 (5) - 100 (1)
TGC - 100 (1) 100 (2) - - 100 (1)

SXT - - - - 100 (1) -

LEV - - - - 100 (1) -

La tabla 8 muestra los porcentajes de susceptibilidad en BGNNF; P. aeruginosa registrd
una tasa de resistencia del 42.1 % y 50 % en cefalosporinas de tercera y cuarta generacion, del
63.2 % al aztreonam, en el caso de la piperaciclina/tazobactam esta se testeo en 16 cepas de las
cuales 68.7 % fueron resistente, a carbapenémicos en 73.7 %y 63.2 %, respectivamente; y con
una sensibilidad del 73.7 % a la amikacina. Por otro lado A. baumannii presentd un porcentaje
de resistencia del 71.4 % al ciprofloxacino y 85. 7 % a la amikacina, seguida de una tasa de
resistencia del 100 % en cefalosporinas, aztreonam, carbapenémicos y
piperaciclina/tazobactam. En el caso de la Unica cepa de S. maltophilia, esta mostro resistencia
del 100 % a todos los antibidticos testeados; a excepcion del levofloxacino vy

trimetopim/sulfametoxazol a los que result6 sensible.
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Tabla 9.

Caracterizacion fenotipica de mecanismos de resistencia en Bacilos Gram negativos no

fermentadores. Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Microorganismos Ne KPC % MBL %
A. baumannii 7 4 57.1 2 28.6
P. aeruginosa 19 3 15.8 10 52.6
S. maltophilia 1 0 0 1 100

TOTAL 27 7 26 13 48.2

La presente tabla informa la caracterizacion de mecanismos de resistencia en BGNNF,
de las 27 cepas aisladas A. baumannii presenté mecanismos de resistencia KPC 4/7 (57.1 %) y
2/7 (28.6 %) tipo MBL; por otro lado P. aeruginosa fue el microorganismo que presentd mayor
cantidad de cepas productoras de MBL 10/19 (52.6 %) y 3/19 (15.8 %) de tipo KPC; la tinica

cepa S. maltophilia presentd mecanismo MBL.
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CAPITULO IV. DISCUSION

En la investigacion realizada en el HRDLMCH, se aislaron 261 cepas de bacterias Gram
negativas de interés clinico, donde 234 fueron Enterobacterias correspondientes a E. coli, K.
pneumoniae, P. mirabilis, K. aerogenes, C. freundi, P. vulgaris, E. cloacae y S. typhi, y 27
fueron bacilos Gram negativos no fermentadores como P. aeruginosa, A. baumannii y S.
maltophilia, resultados que concuerdan con Achong-Sanchez et al. (2021) y Chilon-Chavez et
al. (2022), donde consideraron a estos dos grupos de microorganismos en sus trabajos teniendo

en cuenta su muestreo por conveniencia y diferentes tipos de muestras.

Entre las enterobacterias predomino E. coli, seguida de K. pneumoniae coincidiendo con lo
reportado por Basnet et al. (2024), Morales-Parra et al. (2023) y Cabrera et al. (2022),
identificando a las mismas especies como los patdégenos mas frecuentes en muestras clinicas
hospitalarias; con respecto a BGNNF, Pacherres-Bustamantez et al. (2019) y Teklu et al.
(2019), coinciden en que P. aeruginosa y A. baumannii fueron mas frecuentes en muestras de

secrecion bronquial.

Concerniente a la susceptibilidad, en este trabajo se observo una resistencia mayor al 40 %
a cefalosporinas de tercera y cuarta generacion en enterobacterias, guardando relacion con el
estudio de Morales-Parra et al. (2023), el cual muestra una alta resistencia a antibidticos
betalactamicos en uropatdégenos por produccion de BLEE, detectandose este mecanismo de
resistencia en un 37,6 %, siendo la E. coli y K. pneumoniae las especies mas frecuentes, Teklu
et al. (2019) también obtuvo resultados similares reportando una elevada prevalencia de

enterobacterias productoras BLEE en muestras clinicas, pero en K. pneumoniae.

Por otro lado, K. pneumoniae y E. coli fueron las tinicas especies de enterobacterias en
producir carbapenemasas (KPC) en porcentajes relativamente bajos que no sobrepasan el 4 %,
difiriendo con los estudios de Achong-Sanchez et al. (2021) y Tapia et al. (2022), donde
reportaron a la K. pneumoniae como la enterobacteria con mayor resistencia a carbapenémicos,
57,5 % y 86,3 % respectivamente, pero sin especificar mecanismo de resistencia, dicha
diferencia se podria atribuir a las variaciones en el uso de antibidticos entre hospitales,
variacion en el tamafio muestral, procedencia de las muestras clinicas y ademas de su alta

capacidad de diseminacion, como la transferencia horizontal de genes.

Un caso de gran importancia es el aislamiento de Salmonella sp., ya que estd considerada

como una enterobacteria de alto riesgo, sin presentar resistencia alguna a los antibidticos
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testeados, este resultado difiere al estudio de Basnet et al. (2024) debido a que, la cepa aislada

si presento resistencia a fluoroquinolonas, aminoglucdésidos, cefalosporinas y carbapenémicos.

Dentro de los hallazgos importantes en el grupo de las Enterobacterias en la investigacion
realizada en el HRDLMCH, se confirman cepas productoras de AmpC y MBL en porcentajes
que no superan el 6 %, si bien no es un valor considerable a diferencia de las BLEE, esto
evidencian una problematica creciente con respecto al aumento de casos a diferencia de afios
anteriores en los que no se registran casos; estos hallazgos se diferencian de todos los trabajos

revisados, ya que no se especifica el mecanismo de resistencia.

Respecto al grupo de BGNNF, P. aeruginosa y A. baumannii fueron los mas frecuente en
la localizacion de hospitalizacion, y en menor proporcion en consultorio externo y emergencia,
similar a lo reportado por Achong-Sanchez et al. (2021) y Chilon-Chavez et al. (2022) ya que
este grupo de bacterias se diseminan rdapidamente en ambientes hospitalarios, poseen
resistencia natural a muchos antibidticos, se adhieren a equipos y aparatos de ventilacion
mecanica, las muestras de secrecion bronquial son en las que con mayor frecuencia se han

identificado.

En el tema de susceptibilidad P. aeruginosa mostr6 una elevada resistencia a cefalosporinas,
seguido de aztreonam, piperaciclina/tazobactam y carbapenémicos, estos valores fueron
similares a los registrados por Achong-Sanchez et al. (2021) y Chilon-Chévez et al. (2022), la
resistencia a estos antibioticos se explica por la produccion de cefalosporinasas tipo AmpC y
por la presencia de sistemas de eflujo, tal como sugiere Oliveira et al. (2023); ademas del hecho
de que son antibidticos que se prescriben frecuentemente en el tratamiento de infecciones
causadas por esta bacteria; siendo otro factor la procedencia de las muestras; ya que son de
pacientes hospitalizados donde hay un uso prolongado de fA&rmacos de amplio espectro, estos
hallazgos no coinciden con lo reportado por Morales-Parra et al. (2023), debido a que los

aislamientos fueron de urocultivos y en su mayoria del area de consulta externa.

Por otro lado 4. baumannii presentd una alta tasa de resistencia al ciprofloxacino y a la
amikacina, seguida de porcentajes preocupante de resistencia a cefalosporinas, aztreonam,
carbapenémicos y piperacilina/tazobactam; tal como lo reportado por Achong-Sanchez et al.
(2021) donde esta bacteria registrd resistencia a todos los antibidticos; donde la explicacion
radica en la presencia de mecanismos de resistencia intrinsecos y extrinsecos como la

produccion de enzimas, expresion de bombas de eflujo y alteracion de la PBP.
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La Unica cepa de S. maltophilia, tiene gran importancia, ya que junto con las antes
mencionadas son las principales causantes de infecciones del tracto respiratorio inferior en
pacientes con respiracion asistida, esta mostrd resistencia a todos los antibidticos testados, a
excepcion del levofloxacino y el trimetoprim/sulfametoxazol, sospechando de una resistencia
intrinseca dadas por bombas de eflujo, y Carbapenemasas tipo L1 y L2 segiin Oliveira et al.
(2023), pero mostro sensibilidad al trimetoprim/sulfametoxazol y levofloxacino; datos que no
coinciden con lo reportado por Achong-Sanchez et al. (2021), en donde se evidencia su

presencia pero no muestra su perfil de susceptibilidad.

Se identificaron mecanismos de resistencia en BGNNF; de las 27 cepas aisladas el 26 %
fueron KPC y el 48.2 % MBL, donde P. aeruginosa y A. baumannii fueron las mas frecuentes
seguidas de la unica cepa de S. maltophilia con mecanismo MBL, estos resultados obtenidos
no guardan relacion con ninguno de los trabajos realizados por los autores citados, ya que estos
no especifican el tipo de mecanismo de resistencia en este grupo de bacterias identificadas en

sus analisis.

CONCLUSIONES

1) Dentro de los grupos bacterianos estudiados, las enterobacterias fueron las mas
frecuentes en todas las localizaciones y en muestras de orina; a diferencia los BGNNF
fueron mas frecuentes en muestras de secrecion bronquial de pacientes hospitalizados,
postulando que estos son los principales causantes de ITU e infecciones del tracto
respiratorio inferior respectivamente.

2) En el grupo de enterobacterias caracterizadas fenotipicamente, E. coli y K. pneumoniae
fueron las especies bacterianas productoras de BLEE en un porcentaje considerable; y
ademas de cepas productoras de AmpC (Proteus sp. y Enterobacter sp.), y en menor
porcentaje KPC y MBL.

3) Se identificaron BGNNF en las distintas muestras recolectadas, donde P. aeruginosa'y
A. baumannii fueron las cepas mas frecuentes en emergencia y hospitalizacion, las que
mostraron alta resistencia a la gran mayoria de antibidticos testeados, detectandose
también cepas productoras de KPC y MBL, confiriéndoles resistencia a
carbapenémicos, siendo estas las mas preocupantes limitando las opciones terapéuticas.

4) Entre las bacterias de interés clinico catalogadas como prioridad alta, Salmonella sp. y

S. maltophilia tuvieron una baja frecuencia de aislamiento, evidenciando una
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susceptibilidad variable a los antibitticos testeados, lo que nos incentiva a seguir

mejorando la vigilancia de estos grupos de bacterias.

RECOMENDACIONES

Implementar técnicas moleculares para la deteccion de genes de resistencia BLEE, AmpC,
KPC y MBL para complementar los métodos fenotipicos, obteniendo mayor precision en el

diagnostico.

Seguir con la vigilancia de la susceptibilidad antimicrobiana en bacterias Gram negativas de
interés clinico, ya que debido al uso indiscriminado de antibidticos esta problematica se esta

ubicando como una de las principales causas de morbimortalidad.

Difundir y estandarizar el uso del Software WHONET en los laboratorios microbiologia para
la vigilancia de resistencia antimicrobiana, ya que es un programa doécil, flexible y facil de
adaptar a distintos trabajos de investigacion, facilitando la comparacion de resultados y mejora

la calidad de la informacion generada.

Contribuir mediante la vigilancia de la susceptibilidad y resistencia con el Programa de

Optimizacion del uso de Antimicrobianos (PROA).

Socializar los hallazgos encontrados en el presente trabajo de investigacion mediante la

elaboracién de un mapa microbioldgico, tanto a las areas intra y extrahospitarias.
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ANEXOS

Anexo A

Constancia de aprobacion para la ejecucion de del proyecto. Departamento de

Investigacion Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo.
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debiendo al término remitir las conclusiones respectivas.
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Anexo B

Figura 1. Identificacion fenotipica de mecanismo de resistencia BLEE en enterobacterias.

Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.
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Anexo C
Figura 2. Test de Carbapenemasas positivo en P. aeruginosa por produccion de

Carbapenemasas. Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.
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Anexo D

Figura 3. Test de Carbapenemasas positivo en S. maltophilia por produccion de
Carbapenemasas tipo MBL. Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio —

Diciembre 2024.

36



Anexo E

Figura 4. Plantilla de recopilacion de datos del software WHONET. Hospital Regional

Docente las Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Entrada de datos - C:\Users\mejia\OneDrive\ Desktop\ WHONET\Data\ PER-MICELM1OME-2025.5qite. - X
~
Origen Humano v Guardar aislamiento
Revisar base de datos
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Nombre Categoria de edad Imprimir

Salir

Localizacidn

Localizacion Senicio Calibre

Institucion Tipo de localizacidn

Bormar

Muestra
Nimero de muestra

Fecha de muestra Motivo

Tipo de muestra F

Microbiologia

(TeeTgaEe himero de identificacidn

Serofipo

Beta-lactamasa PATIENT_ID

BLEE Maxdmo: 12 caracteres
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VRSA También puede introducir los resultados de las cepas de control de calidad. Por ejemplo,

Resistencia inducible a CLI

Panel de antibidticos

Todos los antibidticos v
@® Disco

AlIC CRO CAZ CZA

CTX NIT ANK GEN

SXT CIP X IPM
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CEP FEP ATH TP v

< >
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Anexo F

Figura 5. Cuadro de alertas del Software WHONET. Hospital Regional Docente las Mercedes

Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Alertas

WHOMET-43  Prioridad alta ~
Salmanella Typhi
Important species
Especie importante
Guardar el aislamiento
Mandar a un laboratorio de referencia
Alerta para el control de infecciones
Mensaje microbidlogo e informe clinico:
This is an important species. Reportto relevant public health autharities if appropriat »
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Anexo G

Figura 6. Base de datos del Software WHONET. Hospital Regional Docente las Mercedes

Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

Entrada de datos - C:\Users\mejia\OneDrive\Desktop\WHONET\ Data\PER-MICELMIOME- 2025 sqlite - x
Editar aislamiento ” Guardar cambios H Eliminar H Buscar Reemplazar Imprimir H Confinuar Registros: 261
i"é:m’;:‘%n m:“:{; e Microorganismo  Laboratorio Apeliido Nombre sexo  Edad g:;zgmia e Localizacién  Institucién serw ™

1302 kon MICELM1OME | CARHUCUNTNTA MARIA i 20 a ome MICELM1OME  |mm
1403 kpn MICELM10ME | CHILON AVELLANEDA REBECA f 5  |adu hop MICELMOME ~|icu
1405 pas WICELM10ME | CHILLON AVELLANEDA REBECA T 5  |adu hop MICELMAOME  |icu
1407 eco MICELM10ME | ALVAREZ PEREZ CLOTILDE T 4 ad ce MICELMAOME | gin
1422 eco MICELM10ME | LOPEZ SANCHEZ MARIA i 55 |adu ome MICELM1OME | med
1431 kpn MICELM10ME | SANCHEZ FIESTAS CRISTOBAL m |74 |adu ce MICELMAOME | uro
1244 eco WICELM10ME | VARGAS IZQUIERDO ROSA T 2 ad eme MICELMAOME | gin
1447 eco MICELM10ME | BILLANUEVABOCANEGRA TERESA T 8  |adu ce MICELMAOME | ger
1449 eco MICELM1OME | SAMPENASENIGO SONIA i 21 aw ome MICELM1OME | med
1452 pmi MICELM10ME | FERNANDEZ QUISPE AURORA f 93 |adu eme MICELMAOME  |top
1453 pmi WICELM10ME | RAMOS RODRIGUEZ HECTOR m |74 |adu eme MICELM1OME | meh
1580 eco MICELM10ME | ROJAS TUESTA HUMBERTO m |3 |adu ce MICELMAOME | uro

» 1582 eco MICELM10ME | FARRO AQUINO KEVIN m 46 |adu ce MICELM1OME | onc
1587 eco MICELM10ME | SANCHEZ CAPUFIAY FELICIANO m |61 |adu ce MICELMAOME | uro
1601 aco WICELM1OME | AGUILAR IMCIO KALESS 1 1 ped eme MICELM1OME | ped
1604 eco MICELM10ME | CUVATINED TEODORO m |93 |adu hop MICELMOME | med
1607 eco MICELM1OME | MILIAN POMPA MARTIRES i 53 |adu ome MICELM1OME  |top
1609 eco MICELM10ME | GARCIADE SANTAMARIA MARIA f 58 |adu eme MICELMAOME | gin
1610 aco WICELM1OME | MUFIOZ DE GONZALES NELIDA 1 82 |aau ce MICELM1OME | ger
1615 eco WICELM10ME | RODRIGUEZ PORTOCARRERO SANTOS T 25 lad eme MICELMAOME | gin
1617 eco MICELM10ME | CHUCAS SANCHEZ TEODORO m 45 |adu ome MICELM1OME | med
1621 pae MICELM10ME | MORALES SANCHEZ ISABEL f 83 |adu eme MICELMOME  |tm
1622 aco WICELM1OME | TANTACHUCO PERALTA NELAY 1 19 |adu eme MICELM1OME | gin
1624 kon ICELM10ME | RODRIGO DIAZ ALFREDO m |8 |adu eme MICELMAOME | meh
1633 pae MICELM10ME | TORRES MACO RN m 254 |new hop MICELM1OME  |neo o,

< >
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Anexo H

Figura 7. Porcentajes de resistencia en enterobacterias dadas por el Software WHONET.

Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

@ Resultados del Anslisis - Microorganisma = EBCEN-  (n=234 Aislamientos) -

Archivo  Edicion

Copiartabla Copiar gréfico Grabar tabla Grabar grafico Continuar [] Mostrar columnas ocultas
o W Nimero de AMC CRO CAZ CTX NIT ANK GEN SXT CIP IPM MEM FOS CXM
9 (G HT pacientes %R %R %R %R %R %R %R %R %R %R %R %R %R
eco | Escherichia coli 173 4 k] 4 37 1 3 20 54 60 1 1 10 k]
kpn | Klebsiella pneumoniae ss. pneumoniae 36 28 66 58 52 51 " 30 60 48 " 14 0 62

pmi | Proteus mirabilis 10 57 100

cfr Citrobacter freundii 0 100
0 100 0 50 1] 0 0 0 50
100 1] 0 100 0 50 100 50
0 0 0

0
0

ecl | Enterobacter cloacae

SRS

pwu | Proteus wulgaris

olo|la o
olo|la o

sat Salmonella Typhi

0 75 55 20 7 70 70 10 0 0 66
s N T I B N I
0 0 0 0 5 50 1] 0

100
50

eco ofr
ecl

kpn
pmi
pau
sat

%

w

=]
I

Antibidticos

Amoxicilina/Acida clavuldnico
Ceftriaxona

Ceftazidima

Cefotaxima

HNitrofurantoina

Amicacina

Gentamicina
Trimetoprima/Sulfametoxazol
Ciprofloxacina

AMC CRO CAZ CTX NT AMK GEN SXT Cli

-

IPM  MEM FOS CXM
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Anexo I

Figura 8. Porcentajes de resistencia en bacilos Gram negativos no fermentadores dadas por el

Software WHONET. Hospital Regional Docente las Mercedes Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.

@ Resultados del Andlisis - Microorganismo = aba,pma,pae (n=27 Aislamientos) — X
Archivo  Edicién

‘ Copiartabla Copiar gréfica Grabartabla Grabar grafico Continuar [] Mostrar columnas ocultas |
o W Nimero de CRO CAZ AMK CIP 1P MEM FEP AT TZP TGC CRO Caz AMK
" Mieraorganismo aislamientos %R %R %R %R %R %R %R %R %R %R Niimero Nimero Niimero
pae | Pseudomonas aeruginosa 19 100 43 21 43 63 70 36 36 50 0 1 16 19
pma | Stenotrophomonas maltophilia 1 0 0 o 100 100 100 100 100 1 1
< >

aba

pae
pma

Antibidticos

Ceftriaxona ~
Ceftazidima

Amicacina

Ciprofloxacina

Imipenem

Meropenem

Cefepima

Artreonam

PiperacilinaTazobactam hd
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Anexo J

Figura 9. Procesamiento de muestras. Hospital Regional Docente las Mercedes

Chiclayo. Julio — Diciembre 2024.
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