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Pseudomonas aeruginosa y su evolucion de resistencia a los antibiéticos en un hospital de
segundo nivel en Portoviejo, Ecuador

Pseudomonas aeruginosa and its resistance evolution to antibiotics in a second level hospital in Portoviejo,
Ecuador
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Resumen

Pseudomonas aeruginosa son microorganismos oportunistas que provocan infecciones que pueden ser muy
graves y que eventualmente podrian causar la muerte en individuos con deficiencias inmunologicas u otras
enfermedades que los vuelven susceptibles a infecciones por estos. En el estudio realizado en un hospital de
segundo nivel de la ciudad de Portoviejo, se analizd la evolucion de resistencia de P. aeruginosa hacia los
antibioticos durante los afios 2015 al 2019. En 130 aislamientos de este microorganismo en diversas muestras
bioldgicas en pacientes hospitalizados que correspondian a la Unidad de Cuidado Intensivo, 73 (56 %) y
areas de clinica de varones, mujeres y pediatria, 57 (44 %). Se evidencid una resistencia acumulada a los
antibioticos cefepime 46,18 %; ceftazidima 52,77 %; piperacilina+tazobactam 34,77 %; amikacina 28,64 %;
gentamicina 12,89 %; ciprofloxacina 39,55 %; imipenem 34,76 %; meropenem 35,29 %. La resistencia a los
carbapenémicos fue de un 35 % y las cepas productoras de carbapenemasas correspondieron a un 6,93 %.
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Abstract

Pseudomonas aeruginosa is an opportunistic microorganism that causes infections that can be very serious
and that could eventually cause death in individuals with immune deficiencies or other diseases that make
them susceptible to infections by this microorganism. In the study carried out in a second-level hospital in the
city of Portoviejo, the resistance evolution of P. aeruginosa towards antibiotics was analyzed during the years
2015 to 2019. In 130 isolates of this microorganism in various biological samples in hospitalized patients that
73 (56%) corresponded to the Intensive Care Unit and male, female and pediatric clinic areas, 57 (44%). A
cumulative resistance to the antibiotics cefepime 46.18% was evidenced; ceftazidime 52.77%; piperacillin +
tazobactam 34.77%; amikacin 28.64%; gentamicin 12.89%; ciprofloxacin 39.55%; imipenem 34.76%;
meropenem 35.29%. Resistance to carbapenems was 35% and carbapenemase-producing strains
corresponded to 6.93%.
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Introduccion

Pseudomonas aeruginosa es un bacilo gram negativo no fermentador, distribuido ampliamente en
la naturaleza. Puede habitar en ambientes himedos y ser parte de la microbiota humana, pero en
ocasiones puede causar infecciones en personas con inmunidad disminuida o que se encuentren
hospitalizadas en diversas areas como en las unidades de cuidados intensivos o salas
oncohematoldgicas; siendo un microorganismo importante dentro de las infecciones nosocomiales,
las que c?nstituyen un problema global debido a su impacto desde el punto de vista médico, ético y
de costos".
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Este microorganismo causa infecciones nosocomiales en Estados Unidos de América (7,1 %) y los
paises europeos (8,9 %), siendo uno de los principales patdgenos causantes de infecciones
predisponentes a ser multi-resistentes debido al entorno intrahospitalario?.

En Ecuador, el Instituto Nacional de Investigacion en Salud Publica en su reporte de datos de
resistencia a los antimicrobianos en el periodo 2014-2018 describio hallazgos de P. aeruginosa con
la presencia de carbapenemasas como VIM e IMP. Ademas, entre 2014 y 2017, se encontrd en
aislados hospitalarios porcentajes de resistencia de hasta el 30 % para carbapenémicos como
imipenem y meropenem, utilizados para infecciones causadas por esta bacteria®.

P. aeruginosa puede provocar infecciones muy severas o graves en individuos que han sufrido
alguna lesion en las barreras primarias de defensas, como por ejemplo la piel, cuando esta sufre
extensas quemaduras o heridas e infecciones respiratorias en pacientes con fibrosis quistica. También
el uso de dispositivos médicos como catéteres urinarios, tubos endotraqueales y catéteres de via
central predisponen a los individuos a la colonizacion y posteriores infecciones. Se han descrito
factores que favorecen la recuperacion de pacientes infectados con P. aeruginosa, como el tiempo de
estancia en el hospital, aislamiento en una muestra respiratoria, aislamiento previo del mismo
microorganismo y uso de medicamentos con actividad contra Pseudomonas sp.*.

La resistencia natural de Pseudomonas sp. a diversos antibiéticos las convierte en una bacteria
dificil de tratar y con altas tasas de morbilidad y mortalidad®. Por décadas el uso y abuso de los
antibioticos ha propiciado que las bacterias produzcan mecanismos de resistencia, la presion selectiva
de los antibidticos las ha vuelto cada vez mas resistentes ocasionando un incremento de infecciones
provocadas por microorganismos multiresistentes.

Esta bacteria es intrinsecamente resistente a diversos antibidticos y posee una gran capacidad para
adquirir nuevos mecanismos de resistencia. Antibioticos como amoxicilina, amoxicilina + acido
clavulanico, cefalosporinas de primera y segunda generacion, cefotaxime, ceftriaxona, trimetroprim
+ sulfametozaxol, fosfomicina, ertapenem, tetraciclinas, acido nalidixico no tienen accion alguna
frente a este microorganismo®.

Los principales mecanismos de resistencia en P. aeruginosa comprenden presencia de
betalactamasas (Amp C, BLEE, carbapenemasas) y alteraciones de la permeabilidad de membrana
dadas por la presencia de bombas de expulsion y las mutaciones de las porinas transmembranales®.
En este sentido, el objetivo de este trabajo fue analizar el comportamiento de 130 aislamientos de P.
aeruginosa y su resistencia a los antibioticos desde el afio 2015 hasta el 2019.

Metodologia

El presente estudio se realizo en el Hospital General Portoviejo IESS, fue de tipo observacional y
retrospectivo. A partir de cultivos de muestras clinicas (hemocultivos, aspirados traqueales y orinas)
de pacientes que estuvieron en el &rea de Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) y hospitalizacion se
aislo P. aeruginosa, esta informacion se recolect6 del sistema informatico Datalab. La metodologia
del antibiograma se basé en el manual M100 del Clinical Laboratory Standard Institute (CLSI), el
mismo fue por metodo de difusion de discos. Los antibiogramas se realizaron a partir de las cepas
aisladas que correspondian a P. aeruginosa. Se prepar0 el indculo bacteriano con una turbidez de 0,5
en la escala MacFarlan y posteriormente se hisoparon las cajas de agar Mueller Hilton. Los
antibidticos ensayados fueron ceftazidima (30 pg), cefepime (30 ug), piperacilina+tazobactam
(100/10 pg), amikacina (30 pg), gentamicina (10 ug), ciprofloxacina (5 pg), imipenem (10 pg),
meropenem (10 pg), colistina (10 pg). Se incubaron a 35 — 37 °C durante 18 a 24 horas, posterior a
la incubacion se procedid a la medicion e interpretacion del diametro de los halos, clasificandolos
como sensibles, intermedios o resistentes segun los puntos de corte de acuerdo al manual del CLSI.
Los resultados de frecuencia se expresaron en forma porcentual.
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Estos resultados pudieron emplearse con fines de investigacién al mantener confidencial la
identificacion del paciente, ya que el secreto profesional es inherente a la profesion como parte del
respeto y dignidad del paciente.

Resultados y discusion

La investigacion sobre la evolucion de la resistencia de P. aeruginosa mostré la prevalencia de esta
bacteria. De los 130 aislamientos de P. aeruginosa recuperadas de diversas muestras biologicas de
los pacientes, 73 (56 %) correspondieron a la UCI, area de hospitalizacion que incluye clinica de
varones, mujeres y pediatria 57 (44%). Las muestras clinicas consideradas en este estudio fueron
hemocultivos 22 (17 %), aspirados traqueales 59 (45 %) y orinas 49 (38%).

Los hombres se vieron mas afectados por este microorganismo, con un 65,38 %, mientras que para
las mujeres fue de 34,62 %. El 63,8 % de las personas con infecciones por este microorganismo
superaban los 60 afios, lo que reafirma el comportamiento oportunista de esta bacteria.

El estudio de susceptibilidad (Figura 1) de P. aeruginosa entre el 2015 y 2019 evidencié una
resistencia acumulada frente a diferentes antibioticos. Se observo mayor resistencia a la ceftazidima
(52,77 %) y la menor a la gentamicina con un 12,89 %.
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Figura 1. Resistencia acumulada de P. aeruginosa a los antibioticos entre 2015 y 2019.

La evolucion de la resistencia de P. aeruginosa en el Hospital General Portoviejo fue variable. Se
observd un inicio moderado que se incrementd con los afios y disminuyd en el 2019; no obstante, los
porcentajes se mantuvieron elevados al superar el 40 % de resistencia.

En este estudio P. aeruginosa presentd una marcada resistencia a los antibi6ticos, superior a su
resistencia natural. Diferentes mecanismos de resistencia y produccién de enzimas betalactamasa o
carbapenemasas han permitido que cada vez mas, se aislen microorganismos multiresistente o con
extrema resistencia, lo que genera un problema en la lucha contra las bacterias nosocomiales
multiresistentes; ademé&s genera un incremento en la estancia hospitalaria, comorbilidades o decesos
como causa de las infecciones provocadas por este microorganismo.
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En un estudio realizado en un hospital de segundo nivel en México, se encontré que el 32 % de las
cepas de P. aeruginosa fue multi-resistente; mientras que, al considerar cualquier tipo de cultivo
(hemocultivo, urocultivo, entre otros), el 22 % de las cepas resultd ser multi-resistente’. Resultados
similares a los de este trabajo, donde el 35 % de las cepas presento resistencia a los carbapenémicos
por diversos mecanismos y el 6,93 % fue productoras de carbapenemasas. Se presumio que los otros
posibles mecanismos de resistencia fueron la impermeabilidad y las bombas de eflujo’.

Por otro lado, en un estudio multicéntrico en Espafia se evalud la susceptibilidad y resistencia de
los cultivos aislados de P. aeruginosa, encontrando que el 24 % de las cepas fue resistente a uno o
dos antimicrobianos y aproximadamente el 33 % fue multi-resistente. El porcentaje de resistencia a
diversos antimicrobianos fue 38,4 % cefepime, 23,7 % ceftazidima, 32,6 % aztreonam, 32,1 %
imipenem, 22,6 % meropenem, 28,4 % ciprofloxacina y 22,1 % gentamicina®. Los aislados de P.
aeruginosa del presente trabajo resultaron ser mas resistentes para los mismos antibidticos.

Resultados semejantes fueron descritos en un estudio sobre la prevalencia de P. aeruginosa en
aislamientos microbioldgicos y su resistencia a los carbapenémicos en pacientes del Hospital Carlos
Andrade Marin en el periodo julio-diciembre 2016. En el mismo se obtuvo que, el 68,1 % de los casos
fue sensible a los carbapenémicos y el 31,9 % resistente®, similar al 35 % reportado en la presente
investigacion.

En las muestras de hemocultivos (Figura 2) se pudo observar como aumento la resistencia de los
antibiodticos durante los afios de estudio, de manera que en 2017 se reportaron los porcentajes mas
altos de resistencia de P. aeruginosa.
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Figura 2. Resistencia de P. aeruginosa a los antibi6ticos aisladas a partir de hemocultivos entre
2015y 2019. FEP, cefepime; CAZ, ceftazidima; PTZ, piperacilina+tazobactam; AK, amikacina;
CN, gentamicina; CIP, ciprofloxacina, IPM, iipenem; MEM, meropenem y CO, colistina.

En aspirados traqueales (Figura 3) los aislamientos de P. aeruginosa mostraron una resistencia

extremadamente alta frente a cepas aisladas de otras muestras clinicas. Excepcionalmente el 2016
mostrd el nivel mas bajo en comparacion a los otros afios del estudio.
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Figura 3. Resistencia de P aeruginosa a los antibioticos aisladas de aspirados traqueales entre 2015
y 2019. FEP, cefepime; CAZ, ceftazidima; PTZ, piperacilina+tazobactam; AK, amikacina; CN,
gentamicina; CIP, ciprofloxacina, IPM, iipenem; MEM, meropenem y CO, colistina.

P. aeruginosa aisladas a partir de muestras de orinas (Figura 4) mostraron menor resistencia en
comparacion a los aislados de hemocultivos y aspirados traqueales; no obstante, se observo un
incremento en el afio 2017 y el mayor pico en el afio 2018.
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Figura 4. Resistencia de P. aeruginosa a los antibioticos aisladas en muestras de orinas entre

2015y 2019. FEP, cefepime; CAZ, ceftazidima; PTZ, piperacilina+tazobactam; AK, amikacina;
CN, gentamicina; CIP, ciprofloxacina, IPM, iipenem; MEM, meropenem y CO, colistina.
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Conclusiones

La resistencia antimicrobiana es un problema de salud publica, en este sentido, P. aeruginosa es
un microorganismo de relevancia en el &mbito hospitalario debido a su comportamiento oportunista.
En este estudio provoco infecciones en pacientes hospitalizados con edad superior a los 60 afios.
Ademas, present6 una resistencia natural y adquirida a los antibioticos y se observé un aumento de
su resistencia antimicrobiana en los ultimos afios. También presentd diferentes mecanismos de
resistencia, cierres de porinas, bombas de eflujo y enzimaticos como la produccion de
carbapenemasas. La resistencia antimicrobiana dificulta cada vez mas la erradicacion de P.
aeruginosa en los pacientes que se ven afectados por este microorganismo y aumenta
significativamente las comorbilidades.
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