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1. Titulo

Patrones de resistencia bacteriana en bacilos no fermentadores aislados de pacientes de la
clinica Medilab-Medihospital de Loja, 2018-2020.



2. Resumen

La resistencia bacteriana en bacilos no fermentadores constituye una amenaza global para
el sistema de salud, sobre todo en el ambito hospitalario por su multirresistencia a los
antimicrobianos; estos microorganismos son causantes de la mayoria de las infecciones
nosocomiales siendo limitadas las opciones terapéuticas en infecciones causadas por
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii y Stenotrophomonas maltophilia
consideradas como bacterias sujetas a vigilancia de prioridad critica. El presente estudio de
enfoque cuantitativo y disefio retrospectivo-transversal tuvo como objetivo determinar los
patrones de resistencia bacteriana en bacilos no fermentadores aislados de pacientes que
acudieron a la clinica Medilab-Medilhospital, Loja 2018-2020. Los resultados obtenidos
demostraron que P. aeruginosa se aislo principalmente del servicio de consulta externa (59%)
y segun el tipo de muestra en orina (27 %); las cepas de A. baumannii presentaron un perfil de
resistencia del 100 % a ampicilina sulbactam; de acuerdo a los aislamientos en época pre y
pandémica hubo una connotacion en ambas épocas en donde A. baumannii en época
pandémica disminuydé el perfil de resistencia a ampicilina-sulbactam, ceftazidima y
gentamicina, mientras que Acinetobacter spp. elevo el perfil de resistencia mayor al 70 % a
cefepima, ceftazidima, ceftriaxona, ciprofloxacina y gentamicina; no se encontraron registros
de resistencia por Betalactamasas de Espectro Extendido (BLEE), ni ocasionadas por enzimas
carbapenemasas, aunque se denota resistencia a carbapenémicos por otros mecanismos de

resistencia.

Palabras clave: Antibiograma, Whonet, bacterias, antibacterianos, consulta externa



2.1.Abstract

Bacterial resistance in non-fermenting bacilli constitutes a global threat to the health
system, especially in the hospital environment due to its multi-resistance to antimicrobials;
these microorganisms are the cause of most nosocomial infections, with limited therapeutic
options in infections caused by Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii and
Stenotrophomonas maltophilia, considered as bacteria subject to critical priority surveillance.
The present study of quantitative approach and a retrospective-cross-sectional design aimed at
determine the patterns of bacterial resistance in non-fermenting bacilli isolated from patients
who attended to the clinic Medilab-Medilhospital, Loja 2018-2020. The results obtained
showed that P. aeruginosa was isolated mainly from the outpatient service (59 %) and
according to the type of urine sample (27 %); A. baumannii strains presented a 100%
resistance profile to ampicillin sulbactam; According to the isolates in pre-pandemic and pre-
pandemic period, there was a connotation in both periods where A. baumannii during the
pandemic decreased the profile of resistance to ampicillin-sulbactam, ceftazidime and
gentamicin, while Acinetobacter spp. increased the resistance profile to more than 70% to
cefepime, ceftazidime, ceftriaxone, ciprofloxacin and gentamicin; no records of resistance by
Extended Spectrum Beta-lactamase (ESBL) or caused by carbapenemase enzymes were

found, although resistance to carbapenems is denoted by other resistance mechanisms.

Keywords: Antibiogram, Whonet, bacteria, antibacterials, outpatient clinic.



3. Introduccién

El descubrimiento de la penicilina realizado por Alexander Fleming fue un hito importante
en la historia de la medicina, gracias a ello se pudieron tratar muchas enfermedades
infecciosas, aunque en la actualidad siguen considerandose un problema de salud publica en
todo el mundo debido a la aparicion de cepas resistentes a los antibidticos; con el tiempo se
han desarrollado nuevos farmacos antibacterianos, pero a la par se han generado nuevos
mecanismos de resistencia a nivel comunitario y hospitalario causando que las infecciones
asociadas a la atencion de salud (IAAS) sean cada vez dificiles de tratar (Calderén y Aguilar,
2016).

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud OMS (2017) la lista de bacterias que
necesitan nuevos antibidticos con prioridad por la aparicion de resistencias esta basado en tres
categorias organizadas por prioridad: critica, alta o media. ElI grupo de prioridad critica
incluye las bacterias multirresistentes que son especialmente peligrosas en hospitales,
residencias de ancianos y entre los pacientes que necesitan ser atendidos con dispositivos
como ventiladores y catéteres intravenosos. Entre tales bacterias se incluyen las siguientes:
Acinetobacter sp., Pseudomonas sp. y varias Enterobacteriaceae; dichas bacterias pueden

provocar infecciones graves y a menudo letales, como bacteriemias y heumonias.

Los bacilos gram negativos no fermentadores (BGNNF) son microorganismos causantes de
infecciones oportunistas nosocomiales de gran importancia clinica sobre todo en pacientes
inmunodeprimidos, menciona (Quinatoa, 2019) que causan infecciones del tracto urinario,
infecciones de heridas, bacteriemias, neumonias, meningitis, osteomielitis, entre otras
patologias; es frecuente la multirresistencia en el complejo Acinetobacter
baumannii/calcoaceticus y Pseudomonas aeruginosa, presentan resistencia natural a
penicilinas, cefalosporinas de primera y segunda generacion, trimetoprim, cloranfenicol y
resistencia adquirida a cefalosporinas de tercera y cuarta generacion, carbapenémicos y
quinolonas en A. baumanii y P. aeruginosa con resistencias del 81.8 y 545 %
respectivamente (Sucin, 2014).

Algunos estudios demuestran la presencia de bacterias multirresistentes como el realizado
por Fernandez, en pacientes con ventilacion mecanica de una unidad de cuidados intensivos,
quien describe que los microorganismos que mas afectan son Acinetobacter sp. (28 %) y
Pseudomonas aeruginosa (22 %) presentando resistencias a meropenem del 90 % y 62 %

respectivamente, dichas resistencias “incrementan la mortalidad” asi lo menciona (Angles,



2018); asi se describe que ocurren 700 000 muertes anuales en todo el mundo por esta causa
(OMS, 2020).

La presente investigacion busco describir la frecuencia de los bacilos gram negativos no
fermentadores aislados de pacientes que acudieron a la Clinica Medilab Medihospital durante
los afios 2018-2020, describiendo su perfil de resistencia y clasificando su presencia de
acuerdo al servicio y tipo de muestra en el que se aislaron; con la finalidad de conocer los
patrones de resistencia que circulan y proveer informacion para que los tratamientos

empiricos sean basados en la realidad epidemioldgica local.



4. Marco Tedrico
4.1. Bacterias

Las bacterias estan distribuidas en cualquier parte del mundo, habitan en todos los medios
como el suelo, agua del mar, profundidades de la corteza terrestre, desechos radiactivos y
algunas habitan de forma normal en el organismo humano en piel, vias respiratorias, boca y
tracto digestivo, reproductivo y urinario sin causar ningun dafio, denominadas microbiota; sin
embargo algunos tipos de microorganismos provocan enfermedades conocidos como
patdgenos mediante la produccion de sustancias nocivas (toxinas), invasion de tejidos o
ambas cosas (Bush, 2018).

4.1.1. Caracteristicas generales

Los autores Berlanga y Guerrero (2017) Valdiviezo y Vallejo (2017) concuerdan, las
bacterias son organismos procariotas microscopicos unicelulares carecen de membrana
nuclear definida, aparato de golgi, reticulo endoplasméatico y mitocondrias, se reproducen
asexualmente por divisién celular su forma puede ser esférica (cocos), en forma de baston
(bacilos), en espiral (espirilo), forma de coma (Vibrio) o en forma de sacacorchos

(espiroquetas) y varian en tamafio desde 0.5 a 5 micrémetros.
4.1.2. Clasificacion

La clasificaciéon de las bacterias sirve para catalogar a los organismos dentro de diversos
grupos taxondmicos, y para esto se clasifican de acuerdo con sus propiedades fenotipicas y
genotipicas por diferentes criterios entre ellos la observacion microscopica, crecimiento en
medios de cultivo, propiedades bioquimicas, fisiologicas, genéticas y morfoldgicas para
describir correctamente aun taxon (Carroll et al., 2012).

4.2. Bacilos gram negativos no fermentadores (BGNNF)

Como se mencion0 anteriormente las bacterias pueden clasificarse mediante tincion gram,
Rodriguez y Arenas (2018) describen que la tincion permite clasificar a las bacterias en dos
grandes grupos diferenciando las bacterias gram negativas que se tifien de color rosado de las
gram positivas que se tifien de un color azul-violeta; asi también se nombré diversas formas
que presentan las bacterias entre ellas los bacilos, de estas caracteristicas mencionadas se
pudo conocer a los bacilos gram negativos no fermentadores cuyos términos se refiere a un

grupo de bacilos gram negativos aerobios estrictos, Pérez y Gonzélez (2017) mencionan que



son incapaces de utilizar como fuente de energia los hidratos de carbono por lo cual lo

degradan por via oxidativa es decir por la via fermentativa.

Los BGNNF son de distribucion universal, Pestafia y Pozo (2018) mencionan que incluyen
varios géneros de interés clinico con gran resistencia a factores ambientales permitiéndoles
propagarse rapidamente y desarrollar resistencia a los antibidticos existentes. Las bacterias
que conforman este grupo de bacilos no fermentadores de acuerdo con Pérez y Gonzalez,
(2017) son Pseudomonas, Acinetobacter, Alcaligenes, Eikenella, Achromobacter, Acidovorax,
Kingella, Moraxella, Stenotrophomonas maltophilia, Agrobacterium, Chryseomonas,
Comamonas, Flavimonas, Flavobacterium y Sphingomona, los mas comunes y de mayor
importancia clinica son P. aeruginosa, A. baumanii y Stenotrophomonas maltophila debido
gue son microorganismos oportunistas que afectan a pacientes hospitalizados en unidades
criticos, inmunodeprimidos, portadores de material protésico ampliamente instrumentados y

tratados con antibiéticos.

Los bacilos no fermentadores segun lo mencionan los autores Pulido, Rodriguez, y Méndez
(2017) Pérez y Gonzalez (2017) tienen una amplia distribucion en medios humedos sobre
todo en ambientes hospitalarios siendo reservorios principales los equipamientos como
humectantes para nebulizadores, humidificadores, ventiladores mecanicos, ademas colchones,
superficies hospitalarias e incluso la piel de trabajadores sanitarios los cuales predisponen a
que estos agentes infecciosos actlen como oportunistas en pacientes inmunocomprometidos
causando infecciones nosocomiales como patologias del tracto respiratorio inferior,
infecciones del sistema nervioso central, infecciones del tracto urinario, otitis, queratitis,
artritis séptica, osteomielitis representando aproximadamente el 15 % de los aislamientos

microbiologicos principalmente de Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumanii.

Las infecciones urinarias en algunos aislamientos son causadas por BGNNF como P.
aeruginosa, Acinetobacter spp., todos estos poseen algun grado de resistencia a los
antibioticos convirtiéndolas segun lo mencionan Esperbent y Migliorati (2017) en “super
bacterias” por ser dificiles de tratar (Valery et al., 2016).

Los bacilos gram negativos no fermentadores clinicamente mas relevantes son 3:
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii y Stenotrophomonas maltophilia, estos

microorganismos frecuentemente son multirresistentes (Vila & Marco, 2010).

4.2.1. Pseudomonas aeruginosa



La bacteria Pseudomona aeruginosa es causante de infecciones graves, Pestafia y Pozo
(2018) y Paz et al. (2019) mencionan que presentan elevada tasa de morbilidad en pacientes
inmunosuprimidos en el &mbito hospitalario, en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) y en
unidades de criticos oncohematologicos, es la causante principal de infeccion respiratoria
cronica en pacientes con fibrosis quistica, ademéas causa neumonias, bacteriemias, infeccion
de heridas quirdrgicas e infeccion de vias urinarias; posee caracteristicas fisioldgicas que le
permiten ser un patdgeno oportunista efectivo capaz de desarrollar rapidamente resistencia a
loa antimicrobianos. Paz et al. (2019) menciona que se le considera la quinta causa mas
frecuente en las infecciones en general a nivel mundial, la segunda causa de neumonia
nosocomial, la tercera causa de infecciones urinarias, el cuarto de infecciones de sitio

quirdrgico y el séptimo responsable de sepsis.

Los mecanismos de resistencia que posee P. aeruginosa son enzimas modificadoras de los
antimicrobianos como las B-lactamasas y aminoglucosidos, adquisicion de plasmidos,
permeabilidad limitada para los antimicrobianos y la bomba de eflujo que expulsa al
antimicrobiano; P. aeruginosa presenta resistencia intrinseca a penicilina, aminopenicilinas,
incluidas las combinadas con inhibidores de betalactamasas, cefalosporinas de primera y
segunda generacion, cefotaxima, ceftriaxona (cefalosporinas de tercera generacion),
cloranfenicol, nitrofurantoina, sulfonamidas, trimetoprim, tetraciclina, novobiocina y acido
nalidixico; en pacientes de fibrosis quistica es frecuente la resistencia al ciprofloxacino (Paz
etal., 2019).

Paz et al. (2019) y Pérez D., (1998) mencionan la resistencia a penicilinas, cefalosporinas y
monobactamicos por mutaciones en genes cromosomales, las mutaciones especificas en
AmpC incrementa la resistencia a cefalosporinas y aminopenicilinas, la resistencia a
carbapenémicos como imipenem y meropenem se produce por la impermeabilidad de la
membrana externa por mutacion del gen OprD; la mutacion en la ADN girasa (GyrA7 y

GyrB) y la topoisomerasa IV (ParC/ParE) produce resistencia a las fluoroquinolonas.
4.2.2. Acinetobacter spp.

Se encuentran en el suelo y agua, pueden aislarse de la piel, mucosas y secreciones, estan
asociados principalmente en ambientes hospitalarios, asociados a la atencién en salud
(Quinatoa, 2019).

4.2.2.1.Acinetobacter baumannii



A. baumannii se ha convertido en uno de los principales culpables de causar infecciones
nosocomiales, especialmente en UCI, es capaz de contaminar superficies hospitalarias por
periodos prolongados y es el agente principal de la neumonia asociada al ventilador; a nivel
hospitalario presentan una tasa de mortalidad del 26 % y en UCI hasta el 43 %, las
infecciones del torrente sanguineo se producen en un 10-15 % de los casos debido a
procedimientos invasivos (catéteres, tubos o cénulas intravasculares o respiratorias)
(Barlandas et al., 2019).

Se conocen varios mecanismos de resistencia de A. baumannii, Jung et al (2017) menciona
“la degradacion enzimética de los farmacos, las modificaciones de la diana, las bombas de
salida de multiples farmacos y los defectos de permeabilidad”. De acuerdo con los autores
Hammoudi y Ayoub (2020) y Barlandas et al. (2019) intrinsecamente es resistente a
antibidticos de uso comdn, principalmente a penicilinas como las aminopenicilinas (AMP) y
amoxicilina combinada con acido clavulanico (AMC), a los monobactdmicos aztreonam
(ATM), nitrofurantoina (NIT), tetraciclina (TE), cefalosporinas de primera y segunda

generacion como cefazolina (CZO), cefuroxima (CXM).

Los aislamientos de A. baumannii presentan la caracteristica de multirresistencia, Chavez
et al. (2015) y Barlandas et al. (2019) mencionan principalmente a monobactamicos,
inhibidores de B-lactamasas, cefalosporinas de tercera y cuarta generacion, carbapenemes,

aminoglicésidos, quinolonas y polimixinas
4.2.2.2. Acinetobacter calcoaceticus

Es intrinsicamente resistente a la ampicilina, amoxicilina, amoxicilina-acido clavulanico,

aztreonam, ertapenem, trimetoprim, cloranfenicol y fosfomicina (Quinatoa, 2019).
4.2.3. Stenotrophomonas maltophilia

Es un microorganismo patégeno nosocomial oportunista, posee resistencia intrinseca de
alto grado a la mayoria de antibioticos incluidos los carbapenémicos lo que le confiere un
caracter de multirresistencia, ocasiona importantes infecciones nosocomiales en pacientes
inmunodeficientes e inmunosuprimidos y en pacientes con fibrosis quistica con alta tasa de
mortalidad entre 14-29 %; las infecciones de vias respiratorias como neumonias, enfermedad
pulmonar obstructiva cronica, bacteriemias, infecciones del tracto urinario, meningitis,

endoftalmitis estan asociadas a infecciones producidas por S. maltophilia (Morales, 2018).



S. maltophilia posee resistencia intrinseca a aminoglucdsidos debido a la presencia de
enzimas modificadoras de aminoglucésidos como: AAC(6)-1z lo que le confiere
susceptibilidad reducida a amikacina, netilmicina, sisomicina y tobramicina, también posee
dos B-lactamasas cromosomicas e inducibles: una carbapenemasa de tipo metalo-p-lactamasa
(MBL), y una cefalosporinas de clase A permitiéndoles ser resistentes a los B-lactamicos,

finalmente la resistencia a las quinolonas se produce por el gen Smagnr (Morales, 2018).

Barlandas et al. (2019) y Morales (2018) concuerdan que el antibidtico trimetoprima-
sulfametoxazol SXT es el tratamiento de eleccion a las infecciones causadas por S.
maltophilia, algunas fluoroquinolonas de tercera generacién como levofloxacino (LVX) o
moxifloxacino (MXF), ticarcilina-acido clavulanico, cefalosporinas como ceftazidima y

cefepima, tetraciclinas como minociclina, tigeciclina y doxiciclina) y el cloranfenicol.
4.2.4. Burkholderia cepacia

El microorganismo B. cepacia es un patdgeno oportunista en personas
inmunocomprometidas especialmente aquellas con fibrosis quistica (FQ) y en infecciones
nosocomiales, la transmision ocurre de persona a persona, son dificiles de erradicar debido a

su capacidad intrinseca para resistir una gran variedad de antibidticos (Rojas et al., 2019).

Un factor de patogenicidad en Burkholderia cepacia es el sistema de secrecion tipo 1V
(SST4), el cual estd involucrado en la translocacion de macromoléculas a través de la
membrana celular, representa un mecanismo ampliamente distribuido para la transmisién de
resistencia a antibidticos y de factores de virulencia en bacterias patdgenas (Rojas et al.,
2019).

B. cepacia presenta resistencia intrinseca a antibidticos comunes, de acuerdo con los
autores Regan y Bhatt (2019) y Rojas et al. (2019) a aminoglucosidos (gentamicina,
tobramicinas), betalactdmicos y polimixina B, son capaces de desarrollar resistencia in vivo a

casi cualquier agente antimicrobiano.
4.2.5. Alcaligenes faecalis

Es un microorganismo que se encuentra comunmente en plantas, suelo y agua, son aerobia

estricto con forma de bacilo y movilidad por flagelos (Domingo, 2016).

Esta asociado como agentes contaminantes de superficies hospitalarias con un 8.93 %, los

sitios que produce infeccion A. faecalis son el torrente sanguineo, tracto urinario, piel y

10



tejidos blandos, son dificiles de tratar debido a su mayor resistencia a los resistencia a los
antibioticos (Vifian, 2019).

La sensibilidad a Alcaligenes faecalis para imipenem, meropenem y ceftazidima fue del
66,7 %, ciprofloxacina y piperacilina / tazobactam) con sensibilidad menor del 50 % (Huang,
2020).

4.2.6. Otros bacilos gram negativos no fermentadores

Hay gran variedad de bacilos gram negativos no fermentadores que causan infecciones
bacterianas, entre los menos comunes son Chryseobacterium spp., Myroides spp.,
Achromobacter xylosoxidans, Ochorobactrum amthropi, Shewanella putrefaciens-algae,
entre otros; pero son causantes de infecciones importantes; la mayoria pueden adquirir

resistencia a microbianos que eran previamente sensibles (Rivera, 2014).
4.3. Antibioticos

Los antibioticos son medicamentos de origen natural, sintético o semisintético asi lo
mencionan Calderén y Aguilar (2016) y Valdiviezo y Vallejo (2017) cuyo objetivo
fundamental es destruir, eliminar e impedir el crecimiento bacteriano que puedan causar

infecciones; es decir inhibe la multiplicacion bacteriana provocando una accion bactericida.
4.4. Resistencia bacteriana

La resistencia bacteriana segn lo menciona Calderon y Aguilar (2016) es el mecanismo
y/o capacidad que tiene un microorganismo para resistir y sobrevivir a los efectos de un
antibidtico, o mediante el cual la bacteria puede disminuir o inactivar la accion de los agentes
antimicrobianos, se produce generalmente cuando pacientes con infecciones bacterianas son
tratados con antibioticos, pero estos no hacen un uso discriminado de los mismos, asi también
cuando la administracion indiscriminada de antibioticos en infecciones no requieren farmacos
antibacterianos como infecciones virales, terapias antibidticas inadecuadas y la venta no
autorizada de antibioticos condicionando la aparicion de resistencias bacterianas y generando
poco a poco la aparicion y diseminacion de cepas con resistencia a los antibidticos mas
utilizados. Se conocen dos tipos de resistencias bacterianas, resistencia natural y resistencia
adquirida (Valery et al., 2016).

Las infecciones por gérmenes resistentes pueden afectar a cualquier persona sin importar
edad, religion o region donde se encuentre, en el ambito hospitalario las infeccionas

bacterianas son mas dificiles de tratar (Angles, 2018).
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4.5. Tipos de resistencias
4.5.1. Resistencia Natural

La resistencia natural también denominada resistencia intrinseca, de acuerdo con Quifionez
(2017) y Serra (2017) es propia de cada bacteria; es decir cuando todas las bacterias de la
misma especie son resistentes a algunas familias de antibidticos lo que les permite tener
ventajas competitivas con respecto a otras cepas y pueden sobrevivir en caso de que se emplee

un antibidtico.
4.5.2. Resistencia Adquirida

La resistencia adquirida se produce por cambios en la composicion genética de una
bacteria mediante mutacion o transferencia de material genético entre células bacterianas de
especies relacionadas o diferentes, por naturaleza es sensible a un antibidtico, pero ha sido
modificada (Pérez X. , 2019).

La transmisibilidad de los factores de resistencia puede ocasionar multirresistencia que, de
acuerdo con Garza, Trevifio, y Garza (2018) “una bacteria multirresistente es cuando presenta
resistencia a tres 0 mas grupos de antibioticos y panresistencia cuando hay resistencia a todos

los antibioticos del antibiograma”.

4.5.2.1. Vias de adquisicion de resistencia

45.2.1.1. Resistencia cromdsomica

Se origina por cambios estructurales; es decir por mutacion espontanea en el cromosoma
generando un cambio genético estable y de transmision vertical de generacion en generacion
(Quifionez, 2017).

45.2.1.2. Resistencia extra cromosémica

Se produce por “incorporacion del material genético por fuera del cromosoma de
plasmidos o transposones” asi 1o menciona Valdiviezo y Vallejo (2017); es decir la bacteria
obtiene informacién que codifica resistencia de otra bacteria (Sdnchez, Sanchez, y Palacin,
2018).

4.6. Mecanismos de resistencia

Los mecanismos generales de resistencia bacteriana son: no permitir la entrada o tener

reducida permeabilidad, favorecer la salida, o eflujo activo, inactivacion enzimatica del
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antibidtico, diana alterada o modificacion del sitio receptor del fArmaco y sintesis de vias
metabdlicas resistentes (Sanchez, Sdnchez, y Palacin, 2018).

4.7. Mecanismo de resistencias en bacilos gram negativos

4.7.1. Betalactamasas

Enzimas que hidrolizan la unién peptidica del anillo betalactamico, la produccion de
betalactamasas es el mecanismo mas frecuente de resistencia antibidtica, mutaciones
producen expresion de betalactamasas de espectro extendido (BLEE) que son resistentes a
penicilinas, cefalosporinas y aztreonam, pero no a los carbapenémicos ni a las cefamicinas y

son inhibidas por el acido clavulanico (Gastelo y Maguifia, 2018).

Las betalactamasas se pueden agrupar en cuatro grupos moleculares (A-D), los del grupo C
son importantes en infecciones de bacilos gram negativos no fermentadores comunitarios y

nosocomiales (Fica, 2014).
4.7.1.1. Betalactamasas de espectro ampliado BLEA.

Hidrolizan los antimicrobianos como aminopenicilinas (amoxicilina y ampicilina) y
carboxipenicilinas (carbenicilina y ticarcilina), cuando las enzimas se hiperproducen
produciendo resistencia a cefalosporinas de primera generacion (cefalotina, cefazolina),
ureidopenicilinas (piperacilina) y combinacion de antibioticos B-lactdmicos con inhibidores
de pB-lactamasas (amoxicilina/dcido clavulénico, ampicilina/sulbactam, ticarcilina/acido

clavulanico y piperacilina/tazobactam) (Valdiviezo y Vallejo, 2017).
4.7.1.2. Betalactamasa tipo oxacilinasas

La enzimas oxacilinasas OXA son dependiente de la serina, producen resistencia a
penicilinas y cefalosporinas debido a su espectro de hidrolisis amplio (Valdiviezo y Vallejo,
2017)

4.7.1.3. Betalactamasas tipo AmpC

Son serin-betalactamasas, presentes de forma natural en diversas enterobacterias y en
bacilos gram negativos no fermentadores como P. aeruginosa y A. baumannii (Gastelo y
Maguifa, 2018).

La aparicion de estas betalactamasas puede producir resistencia a ampicilina, amoxicilina 'y

algunas cefalosporinas, desde el punto de vista terapéutico la presencia de cepas
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hiperproductoras de beta-lactamasas condena al uso de carbapenemes sin la posibilidad de
alternativas intermedias (Fica, 2014).

4.7.1.4. Betalactamasas de espectro extendido BLEE

Grupo heterogéneo de enzimas cuyo espectro de hidrolisis se extiende y causa resistencia a
cefalosporinas de tercera y cuarta generacion y a monobactamicos (aztreonam) (Valdiviezo y
Vallejo, 2017)

4.7.2. Carbapenemasas de clase B

Los antimicrobianos carbapenémicos permiten la degradacion de compuestos
carbapenémicos, permiten la degradacion de compuestos betalactamicos, las carbapenemasas
del grupo B (metalo-betalactamasas) frecuentemente encontradas en Stenotrophomonas
maltophilia y P. aeruginosa es la mutacion de una porina especifica en la pared celular, los

mismos aislamientos son resistentes a cefalosporinas (Fica, 2014).
4.7.3. Aminoglucésidos

La accion de las enzimas acetilasas, adenilasas y fosfatasas pueden ocasionar que el
espectro de accidn de estas enzimas inactive gentamicina y en ocasiones contra amikacina
(Fica, 2014).

4.8. Métodos de deteccion de resistencia bacteriana

4.8.1. Difusién en agar

Es un método cualitativo, de acuerdo con Cifuentes y Gonzélez (2020) y Pérez X. (2019);
método de susceptibilidad mas conocido que se basa en la difusién del antibi6tico en el agar;
consiste en colocar un disco de papel de filtro impregnado con una cantidad definida de
antimicrobiano sobre la superficie de una placa de agar inoculada con el microorganismo a
investigar; luego de la incubacion se mide el area de bacterias inhibidas alrededor del area
impregnada por el antibiotico; es decir determina la sensibilidad o resistencia en la medicion
del diametro del halo sin crecimiento bacteriano alrededor del sitio impregnado por el
antibiético, lo que representa la zona de inhibicion de crecimiento, y que por tanto es
directamente proporcional a la sensibilidad, en base a los estandares de la CLSA (Clinical and
Laboratory Standard Institute) se reporta como sensible o resistente.

4.8.2. Concentracion inhibitoria minima (CIM)
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Es un método cuantitativo consiste en que se requiere la cantidad minima de determinado
antibidtico para inhibir el crecimiento bacteriano de un microorganismo especifico con el fin

de determinar la CIM, se mide en microgramos por mililitro (Pérez X., 2019).

Cifuentes y Gonzélez (2020) mencionan que se reporta como “sensible” cuando la CIM
inhibe el crecimiento bacteriano a dosis habituales del farmaco, “intermedia” cuando el
crecimiento bacteriano se alcanza con dosis méximas recomendadas del antibidtico y
“resistente”cuando el crecimiento bacteriano no se logra inhibir a dosis considerables;

asociada a una alta probabilidad con el “fracaso terapéutico” (Pérez X., 2019).
4.9. Whonet

El programa Whonet version 5.6 es una aplicacion informatica utilizada en la microbiologia
debido que permite la gestién de la informacion, producida por los laboratorios de la red
mediante la estructuracion de una base de datos y analisis de los mismos a través de funciones
establecidas en el software. (Instituto Nacional de Investigacion en Salud Publica INSPI,
2015)

4.9.1. Caracteristicas del software

De acuerdo con INSPI (2015), las caracteristicas que posee el sistema informéatico es
estructurar una base de datos estandarizando las variables en todos los laboratorios, las

herramientas que posee permiten un andlisis de los datos en el cual:

v’ Se establece la microbiologia y perfiles de resistencia de los microorganismos de
acuerdo con los servicios que posee el hospital.

v" Distribucion y tendencias de los principales mecanismos de resistencia por servicio
hospitalarios 0 muestras.

v' Deteccion presuntiva de brotes intrahospitalarios

v"Identificacion de problemas de control de calidad.
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5. Metodologia
5.1. Tipo de estudio

El estudio fue de tipo retrospectivo de disefio transversal tomando datos del periodo

comprendido desde el mes de enero del 2018 a diciembre de 2020.
5.2. Unidad de estudio

El laboratorio de la Clinica Medilab-Medihospital que proporcioné los registros de cultivos
positivos para bacilos no fermentadores durante el periodo 2018-2020 con atencion a 58 340
pacientes, se encuentra ubicado en la ciudad de Loja, Avenida Eugenio Espejo y Shuaras
ofreciendo atencion a los servicios de emergencia, hospitalizacion, unidad de cuidados

intensivos, cirugia, consulta externa.
5.3. Universo

El universo fueron los 1 035 registros de cultivos positivos para bacilos no fermentadores
provenientes de las diversas areas de la Clinica Medilab-Medihospital en el periodo
comprendido entre enero 2018 a diciembre 2020.

5.4. Muestra

La muestra estuvo constituida por 22 registros de cultivos positivos para bacilos gram
negativos no fermentadores asilados de las areas de la Clinica Medilab-Medihospital durante
el periodo 2018-2020.

5.5. Criterios de inclusion

v Resultados de cultivos positivos con identificacion de bacilos gram negativos no
fermentadores aislados en pacientes que acudieron a Clinica Medilab-Medihospital
identificados en el periodo 2018-2020.

5.6. Criterios de exclusién

v Registros de resultados positivos con identificacién de microorganismos diferentes a

bacilos gram negativos no fermentadores.
5.7. Procedimientos de recoleccion de informacion
v" Permiso y autorizacion para la recoleccién de datos y elaboracién del trabajo de

titulacion. (Anexo 1).
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v' Descarga, instalacion y programacion del sistema Whonet versiéon 5.6 (Anexo 2).

v Revision documental de los registros de laboratorio entregados e identificacion de los

casos de cultivos y antibiogramas positivos para bacilos no fermentadores

v Alimentacion del programa Whonet teniendo en cuenta las variables, el c6digo Unico
del paciente, afio de realizacion del examen, antibidticos probados, bacterias aisladas,
areas y tipo de muestra; ademas también se toma en cuenta los criterios de inclusién y

exclusion planteados.

v Depuracién y analisis de los datos mediante el uso de tablas tomando en consideracion
los datos alimentados en el programa Whonet versién 5.6 de acuerdo con los objetivos

planteados.
5.8. Fuente de informacion

Se recolecto los datos mediante fichas de informacion las cuales fueron elaboradas con los
registros de los cultivos realizados manualmente (Anexo 3) o en el equipo VITEK (Anexo 4)
de todas las muestras con solicitud de cultivo positivo para bacilos no fermentadores recibidas
durante el periodo 2018-2020.

5.9. Instrumentos de recoleccion de datos

Se recolectd los datos en una tabla (Anexo 5) de manera ordenada teniendo en cuenta las

variables de tipo de muestra, microorganismo aislado, antibiético testado y su resistencia.

5.10. Consideraciones éticas

La presente investigacion involucra indirectamente a sujetos humanos por lo cual se
garantiza totalmente la confidencialidad de los datos obtenidos de cultivos mediante la
generacion de un codigo a los nombres e historias clinicas que se utilizara para el manejo de

los datos durante sus andlisis asegurando el anonimato de la procedencia de los datos
5.11. Tabulacion y analisis

Los datos recolectados se tabularon de forma estadistica mediante tablas y graficos en el
programa estadistico Whonet version 5.6 (Anexo 6) que provee el facil manejo de los datos y
la facilidad de generar tablas o graficos para un mejor analisis e interpretacion de los

resultados.

17



6. Resultados
Tabla 1

Frecuencia de bacilos no fermentadores procedentes de registros de cultivos de la clinica Medilab- Medihospital, 2018-2020 de acuerdo al
servicio de procedencia.

Microorganismos
Pseudomonas Pseudomonas Acinetobacter ~Complejo Acinetobacter  Stenotrophomonas

Servicio spp. aeruginosa spp. baumannii/calcoaceticus maltophilia Total
F o % F % F % F % F % F o %
Consulta externa 1 45 13 59,0 3 14,0 2 9,0 1 4,5 20 91,0
Hospitalizacion - - 1 4,5 - - - - - - 1 4,5
ucl i .1 4p ; i ; i i i 1 45
Emergencia - - - - - - - - - - - -
Cirugia - - - - - - - - - - - -
Total 1 45 15 68,0 3 14,0 2 9,0 1 45 22 100

Fuente: Datos obtenidos de registros de laboratorio de la Clinica Medilab-Medihospital

Elaboracion: Amy Gisella Guaman Quizhpe

En la Tabla 1 de acuerdo con los datos expuestos se destaca que el 91% de microorganismos se aislé del servicio de consulta externa siendo

Pseudomonas aeruginosa la bacteria mas frecuente en los servicios de consulta externa, hospitalizacion y UCI.
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Tabla 2

Frecuencia de bacilos no fermentadores procedentes de registros de cultivos de la clinica Medilab- Medihospital, 2018-2020 de acuerdo al
tipo de muestra.

Microorganismos
Tipo de muestra Pseudomonas Pseudomonas Acinetobacter Complejo Acinetobacter Stenotrophomonas

spp. aeruginosa spp. baumannii/calcoaceticus maltophilia Total

F % F % F % F % F % F %

Orina - - 6 27,0 2 9,0 1 4,5 1 4,5 10 455
Herida 1 4,5 4 18,0 1 50 - - - - 6 27,0
Esputo - - 3 14,0 - - - - - - 3 140
Sangre - - 1 4,5 - - - - - - 1 45
Secrecion Gtica - - 1 4,5 - - - - - - 1 45
abAo?c?r%eisnoal - - - - - 1 4,5 - - 1 45
Total 1 4.5 15 68,0 3 14,0 2 9,1 1 4,5 22 100

Fuente: Datos obtenidos de registros de laboratorio de la Clinica Medilab-Medihospital

Elaboracion: Amy Gisella Guaman Quizhpe

En la Tabla 2 Pseudomonas aeruginosa a excepcion de la muestra de absceso abdominal es el microorganismo mas frecuente de todos los tipos

de muestra analizados, destacAndose en muestras de orina con el 27%.
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Tabla 3

Patrdn de resistencia bacteriana en bacilos no fermentadores procedentes de registros de cultivos de la clinica Medilab- Medihospital, 2018-

2020.
Microorganismos # |AK|SAM |ATM |FEP |CTX|CAZ|CRO|CIP|CN|IMP|MEM |PTZ|STX|DOR|TGC |COL | MNO
Pseudomonas spp. 110 - 0 0 - 0 - 0|0 O - 0 - - - - -
Pseudomonas aeruginosa |15| 0 | RN 0O |143| RN |13,3| RN |214| 0 (214] 28,6 | 7,1 | RN | 66,7 | RN 0 -
Acinetobacter spp. 310 - - 50 - | 66,7]66,7|66,7/33| 0 0 0 [66,7| - - - -
Complejo Acinetobacter |, | RN |0 | - |5 |ofojsolo| o fofo| - -] /|-
baumanii/calcoaceticus
Stenotrophomonas 1, | I gN b RN | - |RN| - RN - | - [RNIRN [RN] - | - | - | - | -
maltophilia

Fuente: Datos obtenidos de registros de laboratorio de la Clinica Medilab-Medihospital procesado del 2018-2020

Elaboracién: Amy Gisella Guaméan Quizhpe

Nota: Falta de datos para el microorganismo (-), (#) nimero de aislamientos

resistente menos del 30%

resistente entre el 30-70%,
B resistente mas del 70%,
I resistencia natural

En la Tabla 3 Acinetobacter baumanii es el microorganismo que presentd resistencia mayor al 70% a ampicilina sulbactam
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Tabla 4

Patrdn de resistencia de bacilos no fermentadores en época prepandémica por Covid-19 procedentes de registros de cultivos de la clinica
Medilab- Medihospital, 2018-2020.

Microorganismos

20182019 #|AK|SAM |ATM |FEP |[CTX|CAZ |CRO |CIP|CN [IMP | MEM |PTZ |STX|DOR | TGC |COL [MNO
Pseudomonas aeruginosa|8| 0 | RN 0 25 | RN | 25 | RN |286| 0 |125| O |143| RN - RN - -
Acinetobacter spp. 2 - - 0 - 50 | 50 |50 | 0 | O 0 0 0 - - - -
Complejo Acinetobacter |, | i 0 i 0 0 0 i i 0 i i i i
baumanii/calcoaceticus
Stenotrophomonas 1, | _ | "gNl RN | - |RN| - [RN| - | - [RN| RN [RN| - | - | - | - | -
maltophilia

Fuente: Datos obtenidos de registros de laboratorio de la Clinica Medilab-Medihospital procesado del 2018-2020

Elaboraciéon: Amy Gisella Guaman Quizhpe

Nota: Falta de datos para el microorganismo (-), (#) nimero de aislamientos

resistente menos del 30%

resistente entre el 30-70%,
B resistente mas del 70%,
B resistencia natural

En la Tabla 4. En época prepandémica (2018-2019) Acinetobacter baumanii presentd resistencias mayores al 70% a antibidticos como

ampicilina sulbactam, ceftazidima y gentamicina

21



Tabla 5

Patron de resistencia de bacilos no fermentadores en época pandémica por Covid-19 procedentes de registros de cultivos de la clinica

Medilab- Medihospital, 2018-2020.

M'Croozggza(‘)”'smos #| AK |SAM | ATM | FEP | CTX|CAZ|CRO|CIP|CN|IMP |MEM |PTZ |STX|DOR| TGC | COL | MNO
Pseudomonas spp 110 - 0 0 - 0 - 00| O - 0 - - - - -
Pseudomonas 770/ RN| 0 | 0O |RN| O | RN |143| 0 [333| 40 | 0 |RN|667| RN | © ;
aeruginosa
Acinetobacterspp  [1] 0 | - | - [HOON - [FSOONNGOONNOONE00 o o | o OO - | - | - -
CompIeJQ_Acmetochter 1l o i RN | 0 i 0 0 0o lol o 0 0 0 i i i i
baumanii/calcoaceticus

Fuente: Datos obtenidos de registros de laboratorio de la Clinica Medilab-Medihospital procesado del 2018-2020

Elaboraciéon: Amy Gisella Guaman Quizhpe

Nota: Falta de datos para el microorganismo (-), (#) nimero de aislamientos

resistente menos del 30%

resistente entre el 30-70%,
B resistente mas del 70%,
B resistencia natural

En la Tabla 5. Acinetobacter spp. presento resistencia mayor al 70% a cefepime, ceftazidima, ceftriaxona, ciprofloxacino y gentamicina

lo que no sucediod en prepandemia.
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De los 22 registros de cultivos bacterianos que se obtuvieron de la clinica Medilab-
Medihospital no se encontrd registros con reporte de BLEE ni de carbapenemasas en bacilos
gram negativos no fermentadores en ningun servicio de atencion de la clinica Medilab-
Medihospital, cabe destacar que se encontro resistencias a carbapenémicos presumiblemente

por otros mecanismos de resistencias.

23



7. Discusion
El incremento de la resistencia bacteriana es un problema de gran magnitud para el sistema
de salud, los bacilos gram negativos no fermentadores (BGNNF) se caracterizan por presentar
multirresistencia a varias familias de antibidticos; constituyendo un “desafio terapéutico”
(Len, 2018).

En el presente estudio se analizaron los registros de susceptibilidad antimicrobiana de 22
muestras con resultados positivos para bacilos gram negativos no fermentadores; se destaco
P. aeruginosa como la bacteria méas frecuente en aislados de consulta externa con un total de
13 casos (59 %) segun el area de procedencia y segun el tipo de muestra en orina con 6 casos
(27 %); resultados similares al estudio de Barlandas et al. (2019) que identificaron a P.
aeruginosa como el patdégeno mas frecuente en muestras de orina con 21 casos en pacientes
hospitalarios; asi como en el estudio de Rupinder et al. (2017) donde es la bacteria
mayormente aislada en muestras de orina (24.53 %); a pesar de que discrepan por el servico
de procedencia, existe una similitud en el tipo de muestra, lo que concuerda con Mangwani et
al. (2019) que, de los bacilos no fermentadores P. aeruginosa es el principal patdégeno
causante de infecciones urinarias, Paz et al. (2019) menciona que a nivel general es la tercera
causa de infecciones urinarias en pacientes intrahospitalarios y asociados a catéter debido a su
capacidad de adaptacion a microambientes sumandole factores ambientales lo que predispone

el desarrollo de infecciones urinarias causadas por P. aeruginosa.

Al analizar el patron de resistencia de los bacilos no fermentadores se encontr6 que A.
baumaniii presentd resistencia del 100 % a ampicilina sulbactam, datos que concuerdan con el
estudio de Gomez, Buena, y Vega (2018), donde encontraron resistencias del 90 % al mismo
antibidtico, concordando de esta manera que A. baumanii al presentar multiples mecanismos
de resistencia, anula la actividad de los antimicrobianos que se utilizan en la préctica clinica
como ampicilina sulbactam que es bastante utilizada en infecciones leves o severas sin

ocasionar efectos adversos graves.

En cambio, segun el estudio de Argenta, Fuentefria, y Sobottka (2017) en el cual se
exponen datos en pacientes hospitalizados, donde las cepas de A. baumannii fueron resistentes
mayor al 80 % a ciprofloxacina, piperacilina tazobactam y ceftazidima; resultados que
difieren debido a la poblacion de estudio, ya que de acuerdo con la literatura los bacilos no
fermentadores al ser oportunistas en ambientes hospitalarios y sumandole el mal uso de los

mismos logran producir multrresistencia a la mayoria de los antibidticos.
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La pandemia por Covid-19 impulsé segln lo menciona Navarrete, Velasco, y Loro (2020)
el uso de antimicrobianos para tratar la infeccion viral debido a la preocupacion por la falta de
respuesta del sistema de salud a la pandemia, temor a la enfermedad y comorbilidades en las
personas, debastecimiento e incremento de precios a los farmacos correctos por lo cual no era
de sorprenderse un alza en las resistencias a los antibioticos. En los afios 2018 y 2019
considerada época prepandémica se encontrd que A. baumannii presento resistencias mayores
del 70 % a ampicilina sulbactam, ceftazidima y gentamicina datos que concuerdan con el
estudio de Gomez, Buena, y Vega (2018) que identificaron resistencias mayores al 70 %, a
ampicilina sulbactam (90 %) y ceftazidima (87 %) a excepcion de gentamicina (48 %);
justificandose a razones como la presencia de enzimas que inactivan cefalosporinas de tercera
generacion y penicilinas incluso con el inhibidor de betalactamasas; pero denotando que el
perfil de resistencia de ambos estudios se mantiene. Sin embargo, en época pandémica (2020)
en el presente estudio se encontré que Acinetobacter spp. present6 resistencias mayores al
70% a cefepima, ceftazidima, ceftriaxona, ciprofloxacino y gentamicina lo que no sucedi6 en
el estudio realizado por Berwal et al. (2020) donde se presentaron resistencias menores al 70
% a cefepima (63.64 %), ceftazidima (0.09 %), ciprofloxacino (31.82 %), gentamicina (27.27
%), lo que hipotéticamente se presumia elevacion en el perfil de resistencia debido al
consumo indebido de los antimicrobianos para tratar infecciones por Covid-19 en el estudio a
comparacion no sucedio; sin embargo en el presente estudio si se constaté una aumento en el
perfil de resistencia, por lo tanto al comparar ambas épocas se puede aludir que en el
laboratorio de la clinica Medilab-Medihospital pudo ser causante la elevacion de las
resistencias la automedicacion con antimicrobianos aunque en otros estudios se mantuvo un

buen control de las resistencias bacterianas.

En el presente estudio no se encontrd registros de la presencia de betalactamasas de
espectro extendido ni de carbapenemasas en los aislados de bacilos no fermentadores, aunque
se encontrd resistencia a carbapenémicos presumiblemente por mecanismos de resistencia
diferentes a las enzimas carbapenemasas como impermeabilidad de la membrana, alteracion
de los sitios diana, bombas eflujo, entre otras; lo que no sucedié en otros estudios como los
realizados por Diaz, Gastelo, y Maguifia, (2016) y Ovalle et al. (2017) que identificaron en
UCI la produccion de carbapenemasas de A. baumannii (87 %) y P. aeruginosa (10 %) y en
229 aislamientos de Pseudomonas spp. respectivamente, diferencia atribuible a que en los
estudios analizados los aislamientos provinieron de UCI es decir pacientes con patologias

severas concordando con Giovanetti, Morales, y Quintero (2017) que, los pacientes
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hospitalizados son susceptibles a infecciones severas (nosocomiales) recurriendo a
medicamentos fuertes (carbapenémicos) predisponiendo a la resistencia de los mismos si
ocurre fallo terapéutico por la produccion de carbapenemasas de las bacterias como

mecanismo para sobrevivir al antibidtico.
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8. Conclusiones
Pseudomonas aeruginosa fue el bacilo gram negativo no fermentador mayormente

aislado en el servicio de consulta externa y en muestras de orina

En el perfil de resistencia se denotd que Acinetobacter baumannii presento resistencia

total a ampicilina sulbactam.

En cuanto al patrén de resistencia agrupada en época prepandémica y pandémica se
notd disminucion de las resistencias de A. baumanii a ampicilina sulbactam, ceftazidima y
gentamicina y aumento de la resistencia en Acinetobacter spp. a cefepima, ceftazidima

ceftriaxona, ciprofloxacino y gentamicina.

No se encontré registros de mecanismos de resistencia de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE) y carbapenemasas.
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9. Recomendaciones
Se recomienda a la Universidad Nacional de Loja, a la carrera de Laboratorio Clinico en
conjunto con el Ministerio de Salud Publica y todas las instituciones de salud, que incentiven
programas de educacién a la poblacion, se brinde atencién prioritaria en el control y
prevencion de enfermedades bacterianas a través de una educacidon continua en escuelas,
universidades, casas de salud, campafas realizadas por el personal de atencion a la salud,
entre otros; incentivando el no uso indiscriminado de los antimicrobianos de forma abusiva,

excesiva e irresponsable.

Se recomienda a la Universidad Nacional de Loja y a la carrera de Laboratorio Clinico que
sigan impulsando e incentivando a la investigacion en el area de la microbiologia, de manera
que permita conocer el perfil de resistencia a los antimicrobianos en la ciudad de Loja de

forma continua.

Utilizar el programa Whonet version actualizada para realizar el analisis estadistico de las
resistencias bacterianas, puesto que provee facilidad en el analisis estadistico de los datos, es
facil de manejar, no tiene costo y se puede enlazar a una red de laboratorios para mantener

vigilancia y control de la resistencia bacteriana en la ciudad de Loja.
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Anexo 2. Descarga e instalacion del programa Whonet versién 5.6

(03 e e b4

en Salud INSP1

1. Introduccidn a Whonet.

Whonet en suwersidn 5.6 es una aplicacidn informatica gque permite la gestion de la informacion
de microbiologia producida por los laboratorios de la red, mediante la estructuracién de una
base de datos y andlisis de los mismos a través de funciones establecidas en el software.

Loz objetivos del software:
» Mejorar la Vigilancia Epidemioldgica de RAM mediante el uso universal en los
laboratorios de la red.
# Promowver el uso de la informacion microbioldgica generada por los laboratorios en
todos los niveles de la red.
# Promowver el intercambio de informacidn en microbiologia para la aplicacion en la
vigilancia epidemioldgica e investigacion en salud pablica.

Caracteristicas del software:
» Estructura una base de datos, estandarizando las variables en todos los laboratorios.
= Posee herramientas de analisis de los datos mediante el cual se puede establecer:
o La microbiclogia vy perfiles de resistencia de los microorganismos de los
servicios del hospital.
o Distribucién y tendencias de los principales mecanismos de resistencia por
servicio hospitalario, muestra.
Deteccidn presuntiva de brotes intrahospitalarios
Identificacion de problemas de control de calidad.

Componentes del software:
1. Configurocidn del loboratorio:

Este componente permite parametrizar los campos de datos que se incluirdn en los registros,
para el efecto se requiere contar con informacidn de los servicios del hospital, antibidticos
seleccionados, entre otros. Esta configuracion ha sido estandarizada por el laboratorio de
referencia nacional (IN5PI) para toda la red.

2. Entrodo de daotos:
Permite el ingreso manual de los datos generados por el laboratorio de forma rutinaria de las
pruebas de sensibilidad y resistencia a los antibidticos. Puede ademds ingresar informacicn
directamente de los equipos automatizados (tipo Microscan, VITEK y Phoenix).

3. Analisis de datos

Permite el andlisis de listados de aislamientos, tabulacidon de resistencias, creacion de graficos y
tablas de los datos mediante histogramas, diagramas de dispersion, curvas de regresion y

narfiles de recistenria
Pantalla de inicio Whonet.
Al iniciar por primera wez se desplegada la pantalla LABORATORY ([Inglés). En esta le da las
opciones para crear un laboratorio, modificar un laboratorio, eliminar y copiar un laboratorio.
Ademds presenta la opcién seleccionar lenguaje y/o cambiar la fuente de texto.

Cambic de idioma
Siga bos siguientes pasos:

# Enla pantalla LABORATORY haga clic en la opcidn Select_Language.
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# 5pg desplegara una segunda panitalla Select language en la que aparecen varias opciones
de idiomas, seleccione Messages busque la opcion Spanish, y automdticamente
cambiaran el resto de opciones al idioma seleccionado en este caso Spanish.

» De clic en la opcidgn OK y automaticamente el programa se configura al idioma
seleccionado Figura N* 2.

Figura N* 2.- Pantalla de Seleccidn de Lenguaje en Whonet

] Labioratary =]
Craunky code Letowtoucode  Laboelzy name | Houws lalaradry

® Select language - ~IEN
Meraager _3 Sparith Tiamlale
Epwscivean e S L e— Luamddat
inibikcs 5 paric =] Somich Tiweclaln
| il As e Spanih | SGosuh Iiasbiz |
Cortar % pach | Sosh Davchae |
Dganizra S pankh =l Spanch Tnslale

T

Pantalla principal de Whonet

Una vez que el programa se ha configurado para el idioma espanol, vuelva a la pantalla de inicio
de Whonet Laboratorio, ahi se encuentra los nombres de los laboratorios configurados
anteriormente, seleccione el laboratorio configurado para la red (figura 3), automaticamente
se despliega la pantalla principal de Whonet.

Figura N 3.- Seleccidn de laboratorio en la pantalla inicial de Whonet 5.6

i Lshanvann =
T Sorrvbbmns |
lemndiow
=8 M I ICL ST O A IO HAL |MSH EL
[q= 5 WG 1T T4 G L
i - HINER T4, CAFADITADIN ] I
E& -HEDS :-MHME‘\M BEDS
Hil H] FATEH AL Sa% FRAKCISCODE DT Hliza kiaswm |
ElL TEE T srrzboan Erucca
=HD b il A AR Samale dala
=HI [ el T Hanshwi Cogh abew i |
Ehra bk |

Ervann et E—

En la parte superior de pantalla principal de Whonet, aparecen cuatro opciones (figura N* 4):
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» Archivo: 5e despliega las opciones similares a la pantalla de inicio de Whonet

= [Entroda de dotos: Permite crear un archive de datos nuevo o modificar un existente.
Hay opciones para combinar archivos y transformar archivos de versiones anteriores
de Whonet. Oculta informacidon del paciente y modifica estructura de un archivo de
datos.

» Anadlisis de dotos: Opcidn para analizar datos

»  Ayudao: Le proporciona informacidn sobre el manejo de programas.

Figura N° 4.- Opciones de la pantalla principal de Whonet 5.6
L] WHONETSS  WH0 Tess Hosgital

Hugwd i e il
e bourioe o desce ue e e dros. e

[T e—— |
oy was ks pa WHLRL T g erara
Achaisetor ez e 0y

Atk e abewte g WHOHIT-ageabr
A of WesiaEITAE

Cerarare mparis avhice oz
vt 00 e ELTEE 3 oo e TER Sy
Dodte wrrucgs de acmi

Viedice ¢ wore: dikn

Ve b mlstanc e s e den
i ekt b
ke riean idiora
ek e
inlazricast idom v lmatE ey
air

4. Configuracion Whonet en el laboratorio local.
Archivo LABECU.CNI.

El archivo LABECULCNI (figura N* 5) guarda la CONFIGURACION NACIONAL gue deben tener
todos los laboratorios de la red. Este archivo estandarizado lo proporciona el laboratorio de
Referencia Nacional de RAM del INSPI. El archivo podra ser actualizado segun los requerimientos
de la Red y sera enviado via mail o estara colocado en Google Drive (nube).

Figura N* 5.- Archivo LABECU.CNI

|| LABECU.CNI

Grabar archivo LABECU.CMI en carpeta Whonet 5
» De clic en Inicio de Windows luego seleccione Equipo o Mi PC (equipo)
» De clic en Disco local [C:)
» Seleccione la carpeta WHOMETS y de clic
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Anexo 4. Registro de resultados, informe manual clinico

MEDILAB
Informe clinico Editado:

Nombre del paciente: N de paciente:
Localizacién: Medico:
N* de examen: N" de aislamiento:
Cantidad de organismo:
Organiamo seleccionado:
Origen: Recogida:

Comentarios:

Infoarmacién de Tiempo de andlisis: Estado:

identificacidn

Organismo seleccionado

Bionimero:

Mensaje de andlisis de ID

Informacion Tiempo de Estade:

de Andlisis:

sensibilidad

Antibidtico CMI [ Interpretacién | Antibidtico [ CMI | Interpretacién

+= Antibiotico deducido *= AES modificade **= Usuario modificade

Conclusiones del AES

Nivel de confianza:

Fenotipos marcados para
revision:




Anexo 5. Tabla de recoleccidon de datos

FORMATO DE REGISTRO DE LABORATORIO

FECHA
DD/MM/
AA

CODIGO

SEXO
2] 8
1] (<5}
> LL

EDAD

BACTERIA

AISLADA

OTRO

PRL
TZP
SUB

TIM

CAZ

FEP
CTX

CRO
ATM

DOR

IMP

MEM
MH

CT
PB

CN

TOB

AK

NET
CIP

LEV

S: Sensible; R: Resistente; I: Susceptibilidad intermedia; Piperacilina PRL, Piperacilina-tazobactam, TZP, Ampicilina-sulbactam SUB,

Titarcilin-clavunato TIM, Ceftazidime CAZ, Cefepime FEP, Cefotaxima CTX, Ceftriaxona CRO, Aztreonam ATM, Doripenem DOR,
Imipenem IMP, Meropenem MEM, Minocycline MH, Colistin CT, Polymyxin B PB, Gentamicina CN, Tobramicina TOB, Amikacina

AK, Netilmicina NET, Ciprofloxacino CIP, Levofloxacino LEV
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Anexo 6. Andlisis de datos Whonnet

@ Analysis resutts - Organism = pae, ps-,aba,ac-pma (n=22 Isolates) - X
File  Edit
Copytable Copy graph Save table Save graph Continue [] Show hidden columns
Tipo de muestra: sa, or, ha, se, es, ad Indude
MNumber of Number of
Code Microorganismo i (%) patients ad
- ——------
Acingtobacter sp. 136
pae Pseudomonas aeruginosa 15 682 15 3 4 6 1 1
ps- Pseudomonas sp. 1 45 1 1
pma Stenotrophomonas maltophilia 1 435 1 1
. - Rows
Acinetobacter baumannii
Acinetobacter sp.
10 Pseudomonas aeruginosa
Pseudomonas sp.
“ Stenotrophomonas maltophilia
£
a
5 5
g Columns
2
£ ad
= es
ha
or
0 " sa
a or e

ﬂ L Escribe aqui para buscar

@ Analysis results - Organism = Pseudomanas aeruginosa (n=15 lsolates) - X
File Edit
‘ Copy table Copy graph Save table Save graph Continue [] show hidden columns ‘
~
Organisms Isolates Code Antibiotic name Methods BIE;‘;DUW Host I:‘;gzgﬂ Breakpoints  Number R R? | s 57 Number
Pseudomonas aeruginosa GEH_ND120 | Gentamicina-Alta Carga Disk - 0
; N e S N N ---a
Pseudomonas aeruginosa LVX_ND5 Levofloxacina Disk Human Human 15-21 1
Pseudomonas aeruginosa SXT_ND1.2 Trimetoprima/Sulfametoxazol | Disk 11-15 7 7 0
Pseudomonas aeruginosa FOS_ND200 | Fosfomicina Disk 4 3 1
Pseudomonas aeruginosa COL_ND10 Colistin Disk Human Human 3 0 1
Pseudomonas aeruginosa MNIT_ND300 Nitrofurantoina Disk 15-16 4 4 0
Pseudomonas aeruginosa TGC_ND1% Tigeciclina Disk 3 3 0
v
Resistant
Intermediate
104 Susceptible
Unknown
Number testad
£
E 5+
E Test measurements
AMC  TZP CEP CXM CRO FEP ATM  ETP  MEM GEH VX  FOS HIT
AMP  SEM  TZP €20 CAZ CTX FOX DOR  IPM AMK O SXT  cOL TGO
Antibiotic

Gt ) ESP

ﬂ O Escribe aqui para buscar
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Anexo 7. Acta de entrega y recepcion de registros
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Anexo 8. Certificacion de traduccion de Abstract

Forjmar

wei-L0JA NU 001247

Yo, Freddy P. Castillo H., profesor de wei ENGLISH INSTITUTE;

Certifico:

thengocloocmimiaﬂoydomhiodcknidiomsspﬁoleinglésqu
las traducciones de los siguientes:

RESUMEN DE TESIS DEL TEMA:
“Patrones de resistencia bacteriana en bacilos no fermentadores

aislados de pacientes de la clinica Medilab-Medihospital,
Loja, 2018-2020"

para: GUAMAN QUIZHPE AMY GISELLA

es verdadero y comeglo @ mi mejor saber y entender, sin haber cambiado,
su sentido cn ninguna lines o pérrafo del mismo.

i! | FORMAR CIA. LTDA-
Firmado en Loj imer dia del mes de junio de 2022 + 22 =° :
i N\ wel
( @m JexcuspsTTE
T2 e

AR EQCION ACADEMICA

Baberado por: FC
W0 e GBLIAT 001

Segundo Cueva Cell 03 - 04 y Clodoveo Carrion 07 - 2573489 2579934 0991037032




Anexo 9. Acta de sesion reservada

Universidad Facultad
U” Nacional de la Salud
deLoja Humana

prves CARRERA DE LABORATORIO CLINICO

ACTA DE SESION RESERVADA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO

En la ciudad de Loja, a los veinte dias del mes de mayo del dos mil veintidés, siendo las
12h00, se retne el Tribunal de grado para la Revisién y Calificacién de la Tesis titulada:
“PATRONES DE RESISTENCIA BACTERIANA EN BACILOS NO FERMENTADORES
AISLADOS DE PACIENTES DE LA CLINICA MEDILAB-MEDIHOSPITAL, LOJA, 2018-
2020", de autorfa de la Srta. AMY GISELLA GUAMAN QUIZHPE, egresada de la Carrera
de Laboratorio Clinico, de la Facultad de la Salud Humana de la Universidad Nacional de
Loja, el Tribunal o preside la Lic. Gladys Margoth Jumbo Chuquimarca y lo integran los
docentes sefiores: Dr, Luis Alberto Morocho Yaguana y Lic. liana Alicia Delgado, quienes
calificaron la tesis en forma individual y secreta, tomando en cuenta los siguientes aspectos:
el contenido y la presentacion de la tesis considerando: la estructura del documento,
coherencia entre sus elementos, calidad de los procesos de trabajo, el cumplimiento de los
objetivos, la calidad de los resultados, conclusiones y recomendaciones, la fundamentacion
cientifico-técnica de la discusion, los efectos e impactos potenciales, la presentacion y
claridad de laredaccion; conforme lo establece el Art, 156 Reglamento Régimen Académico,
obteniendo las calificaciones que a continuacién se detallan: 8.25/10 (OCHO PUNTO
VEINTICINCO SOBRE DIEZ), 8.5 /10 (OCHO PUNTO CINCO SOBRE DIEZ), 8.5/10
(OCHO PUNTO CINCO SOBRE DIEZ), Siendo el coémputo total de 8.41/10 (OCHO PUNTO
CUARENTA Y UNO SOBRE DIEZ), equivalente a MUY BUENA.

Suscriben la presente acta:

LUIE ALBERTO

Dr. Luis Alberto Morocho Yaguana = e
VOCAL PRINCIPAL

Lic. lliana Alicia Delgado

VOCAL PRINCIPAL :
l&u’ PNILINA

VALLE XD

& NALDIMADO

Dra. Sonia Paulina Vallejo Maldonado
SECRETARIA ABOGADA

20
P2 R 1A DEL CARMEM
s

072 -571379 Bx1. 02
Calle Manuel Morteros,

tras ol Hospital lsdro Avora + Lop - Ecuadar
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Anexo 10. Aprobacion del trabajo de titulacion

Universidad Facultad
Uﬂ Naclonal de la Salud
Humana

"o

Loja, junio 28 de 2021

Sra, Dra,

Sandra Freire Cuesta, Esp.

GESTORA ACADEM ICA DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLUNICO FSH-UNL
Ciudad, -

De mi consideracion:

Mediante |a presente me dirijo a su autoridad para dar respuesta al oficio Nro, 485- CCLC, ASH-
UNL, fechado 23 de junio, en el que se envia el Proyecto de tesis con correcciones de la Srta, Amy
Guaman, titulado: “PATRONES DE RESISTENCIA BACTERIANA EN BACILOS NO FERMENTADORES
AISLADOS DE PACIENTES DE LA CLINICA MEDILAB-MEDIHOSPITAL, LOJA, 2018 - 2020.”

Una vez revisado el documento debo mendonar que guarda la estructura del Art, 135 del
Reglamento de Régimen Académico vigente para la cohorte 2009; asi como se nota coherencia
en la propuesta, por lo que salvando su mejor criterio considero como asesora de este Proyecto
de investigacion que se emita la estructura y coherencia para que pueda ser ejecutado.

Segura de la favorable atencion a la presente antelo mis agradecimientos.

Atentamente,

Lcda. Carmen Ullauri Gonzalez, Mg.sc
DOCENTE DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO

Cothmudm«n
traG ol Hospkal Hdro Avora - Loga - Ecuador
072 .- S"B'nﬁﬁ.m
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Anexo 11. Designacion de directora del trabajo de titulacion

Universidad Facultac
u” Nacional de la Salud
de Loja Humana

CARRERA DE LABORATORIO CLINICO

1

Ofic. Nro. 0494- CLC-FSH-UNL
Loja, 29 de junio de 2021

Licenciada

Carmen Ullauri Gonzalez

DOCENTE DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO
Ciudad. -

De mi consideracion:

Por el presente y dando cumplimiento a lo dispuesto en el “Capitulo Il del Proyecto
de Tesis, Articulos 133, y 134 del Reglamento de Régimen Académico de la
Universidad Nacional de Loja, aprobado el 7 de julio de 2009° una vez que ha
cumplido con todos los requisitos y considerando que el proyecto de tesis fue
aprobado; me permito hacerle conocer que esta Direccion le ha designado Director
del trabajo de Investigacion, titulado “PATRONES DE RESISTENCIA
BACTERIANA EN BACILOS NO FERMENTADORES AISLADOS DE PACIENTES
DE LA CLINICA MEDILAB-MEDIHOSPITAL, LOJA, 2018 -2020.”, de autoria de la
Srta. Amy Guaman Quizhpe, estudiante de la Carrera de Laboratorio Clinico

Aprovecho la oportunidad para expresarle mi agradecimiento por su colaboracion.

Atentamente,

Dra. Sandra Freire Cuesta
DIRECTORA DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO

c.c. Archivo

SFClala.

072 -57 1379 Bxt. 102
Calle Manuel Monteros,
Tra o Hospital ledro Ayara " Ecuador




Anexo 12. Certificado de tribunal de grado

Universidad Facultad
Uﬂ Nacional de la Salud
de Loja Humana

CARRERA DE LABORATORIO CLINICO

1450

Lic. Gladys Margoth Jumbo Chuquimarca,
DOCENTE DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO DE LA FACULTAD DE
LA SALUD HUMANA-UNL.

A peticion de parte interesada.

CERTIFICO:

En calidad de presidente del tribunal calificador del trabajo de integracion curricular o de
titulacion titulado “PATRONES DE RESISTENCIA BACTERIANA EN BACILOS NO
FERMENTADORES AISLADOS DE PACIENTES DE LA CLINICA MEDILAB-
MEDIHOSPITAL, LOJA, 2018- 2020", de autoria de la Srta. AMY GISELLA GUAMAN
QUIZHPE, portadora de la cédula de identidad Nro. 1105851198, previo a la obtencién del
titulo de LICENCIADA EN LABORATORIO CLINICO, certificamos que se ha incorporado
las observaciones realizadas por los miembros del tribunal del trabajo de integracion
curricular, por tal motivo se procede a la aprobacién y calificacion del trabajo de integracion
curricular o de titulaciéon de grado y la continuidad de los tramites pertinentes para su
publicacion y sustentacion publica.

Loja, 26 de mayo de 2022

Lic. Gladys Margot Jumbo Chuquimarca
PRESIDENTE DEL TRIBUNAL DE GRADO
R

Dr. Luis Alberto Morocho Yaguana .. e
VOCAL PRINCIPAL

Lic. lliana Alicia Delgado
VOCAL PRINCIPAL

072-57 1379 Exx. W02
Calle Manus| Montercs,

tras el Hospaal kidro Ayora - Loja - Ecuador
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