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RESUMEN:

Introduccion: Acinetobacter spp. constituye un patdégeno relevante causante de infecciones asociadas
a la asistencia sanitaria, o que representa un desafio terapéutico por su multidrogorresistencia. EI complejo
Acinetobacter baumannii-calcoaceticus es el principal causante de infecciones graves en nuestro pais. Objetivo:
identificar Acinetobacter spp. en muestras clinicas de pacientes infectados en el Hospital Ortopédico Universitario
Fructuoso Rodriguez, durante el periodo junio 2020 - junio 2021. Material y métodos: se realizd un estudio
descriptivo - experimental de corte transversal, que incluyé 264 aislamientos obtenidos de este microorganismo
procedentes de diferentes productos patolégicos. La identificacion de especies se realiz6 mediante pruebas
bioquimicas segun esquemas de diagnoéstico estandarizados en nuestro medio y se determiné la susceptibilidad
a 18 antibidticos por el método de Kirby - Bauer /difusion por discos (antibiograma interpretado) con excepcion
de la colistina cuya determinacion se realizé por el E-test. Resultados: predominé el complejo Acinetobacter
baumannii-calcoaceticus, fundamentalmente en muestras de secrecion endotraqueal y sangre; a expensas de
la unidad de cuidados intensivos. Se detectaron porcentajes elevados de resistencia para los betalactamicos,
aminoglucosidos y fluoroquinolonas. La tetraciclina, doxiciclina y colistina resultaron los antimicrobianos mas
activos. El 73,5 % de los aislamientos fueron multidrogorresistentes, el 26,1 % extremodrogorresistentes y 0,4
% resultd pandrogorresistente. Conclusiones: los hallazgos de Acinetobacter spp. se caracterizaron por una
elevada resistencia a los antibioticos disponibles. Las infecciones provocadas por este género constituyen un serio
problema de salud, lo que revela la necesidad del monitoreo continuo de la susceptibilidad a los antimicrobianos
y el reforzamiento de las medidas de control, fundamentalmente en areas de alto riesgo.

Palabras clave: Acinetobacter baumannii-calcoaceticus, resistencia bacteriana, areas de alto riesgo
epidemioldgico, instituciones de atencion secundaria de salud, infecciones asociadas a la asistencia sanitaria,
infecciones asociadas a los cuidados de salud.

Isolation of Acinetobacter spp. from Associated Infections
to the Sanitary Assistance. Havana - CUBA

ABSTRACT

Introduction: Acinetobacter spp. constitutes a great pathogen of Associated Infections to the Sanitary Assistance,
which represents a therapeutic challenge for their multidrogorresistance. The complex Acinetobacter baumannii-
calcoaceticus is the main species causing serious infections in our country. Objectives: to identify Acinetobacter
spp. in clinical samples from patients infected at the University Orthopedical Hospital Fructuoso Rodriguez, during
the period June 2020 - June 2021. Material and methods: it was carried out a descriptive - experimental study
of traverse court that included 264 isolations obtained of this microorganism coming from different pathological
products. The identification of species was carried out by biochemical tests according to standardized diagnosis
rules in our country and the susceptibility was determined to 18 antibiotics by the method of Bauer - Kirby /
diffusion for disks (antibiogramme interpreted) except for colistin whose determination was carried out for the
E-test. Results: the complex Acinetobacter baumannii-calcoaceticus was isolated fundamentally over all in
samples of endotraqueal secretion and blood; to expense of the Unit of Intensive Cares. High percentages
of resistance were detected for the betalactamics, aminoglucosides and fluoroquinolones. The tetracycline,
doxicycline and colistin were the most active antimicrobiennes. 73.5% of the isolations were multidrogorresistant,
26.1% extremodrogorresistant and 0,4% were pandrogorresistant. Conclusions: Acinetobacter spp. isolated were
characterized by a high resistance to the available antibiotics. The infections caused by this Gender constitute a
serious problem of health and they reveal the necessity of the continuous surveillance of the susceptibility to the
antimicrobiennes and control measures, fundamentally in areas of high risk.

Key words: Acinetobacter baumannii-calcoaceticus, bacterial resistance, areas of high epidemic risk, institutions
of secondary assistance of health, Associated Infections to the Sanitary Assistance, Associated Infections to the
Health Cares.
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INTRODUCCION

La Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas
considera Acinetobacter spp. como patégeno mas importante
a nivel global por su multirresistencia . Causa un amplio
espectro de infecciones como la neumonia asociada a la
ventilacion, bacteriemia, infecciones relacionadas con catéteres
intravasculares e infecciones del sitio quirdrgico y quemaduras,
entre las mas importantes 0.

Los pacientes hospitalizados son los mas afectados, sobre
todo aquellos sometidos a cirugia o procedimientos invasivos,
uso de antibidticos de amplio espectro e ingresos prolongados,
principalmente en unidades de cuidados intensivos (UCI) 0. Por
ello, Acinetobacter spp. en la actualidad constituye un verdadero
problema mundial de salud.

Internacionalmente se reportan tasas de resistencia alarmantes.
La diseminacion intrahospitalaria e interhospitalaria y la
emergencia de cepas bacterianas multidrogorresistentes se
favorece por la habilidad que posee esta bacteria de adquirir
diversos mecanismos de resistencia y su dotacién de multiples
mecanismos de supervivencia en una variedad de entornos ©¢-).

Todo esto genera dificultades desde el punto de vista asistencial,
pues la circulacion de clones del complejo Acinetobacter
baumannii-calcoaceticus (ABC) pandrogorresistentes - PDR
o extremodrogorresistentes - XDR limita en gran medida
las alternativas terapéuticas eficaces ®. En Cuba, estudios
relacionados frente a este patégeno reportan una alta
prevalencia de infecciones severas causadas por este género,
principalmente por el complejo ABC 0.

Teniendo en cuenta lo anterior, se impone mantener la
vigilancia de este microorganismo con el fin de detectar
nuevos fenotipos y corroborar la presencia de clones
multidrogorresistentes.

Objetivo: identificar Acinetobacter spp. en muestras clinicas de
pacientes infectados en el Hospital Ortopédico Universitario
Fructuoso Rodriguez, durante el periodo junio 2020 - junio 2021.

MATERIAL y METODOS

Se realizé6 un estudio descriptivo - experimental de corte
transversal, que incluyé6 264 aislamientos obtenidos de
este microorganismo procedentes de diferentes productos
patoldgicos.

La identificacion se realizd mediante pruebas bioquimicas segun
esquemas de diagnoéstico estandarizados en nuestro medio,
empleandose el sistema comercial APl 20 NE (BioMérieux,
Francia).

Para los estudios de resistencia bacteriana se aplicaron los
meétodos recomendados por el Instituto de Estandarizacion de
Laboratorio Clinico de 2019 de los Estados Unidos ¢; el método
de E-test para la colistina (0,016 ug - 256 pg) y el método de
difusion por disco / Kirby - Bauer (antibiograma interpretado)
en agar Mueller Hinton (Biolife, Italy) para el resto de los
antimicrobianos ensayados: piperacilina (100 pg), piperacilina/

tazobactan (100 /10 ug), ceftazidima (30 pg), cefotaxima (30
ug), ceftriaxona (30 pg), imipenem (10 pg), meropenem (10
ug), aztreonam (30 pg), gentamicina (10 ug), amikacina (30 ug),
ciprofloxacino (5 pg), levofloxacino (5 pg), tetraciclina (30 ug),
doxiciclina (30 pg) y trimetoprim/sulfametoxazol (1,25/23,75 ug).
La rifampicina (5 pg) se evalud segun los criterios del comité
de antibiograma de la Sociedad Francesa de Microbiologia ©.
Todos los antimicrobianos fueron suministrados por Liofilchem
(Italia) excepto la colistina que fue suministrada por BioMérieux
(Francia).

Para el control de calidad de los discos de antimicrobianos
se utilizaron cepas de referencia con valores conocidos
de susceptibilidad, como Escherichia coli ATCC 25922,
Escherichia coli ATCC 35218 (para discos con inhibidores de
betalactamasas) y Pseudomonas aeruginosa 27853.

Se seleccionaron los aislamientos viables en los que se
corroboré que pertenecian al género Acinetobacter y que
se acompafaban del modelo de recoleccion de datos. Se
excluyeron los aislamientos que resultaron contaminados y
los que se identificaron como Grupo No-1, por tratarse de una
especie no causante de infeccion clinica en el humano.

Se incluyeron el complejo Acinetobacter baumannii-
calcoaceticus (ABC), Ac. haemolyticus, Ac. jonhsonii, Ac. junnii
y Ac. Iwoffi.

Las muestras clinicas fueron: secrecion endotraqueal,
sangre, catéter, exudado de lesion, sitio quirurgico y liquido
cefalorraquideo (LCR); tomadas en pacientes infectados
procedentes del servicio de ortopedia de la institucién y de la
unidad de cuidados intensivos (UCI).

Las categorias clinicas de las pruebas de susceptibilidad
fueron: Sensible / aislamiento bacteriano que se inhibe “in vitro”
por una concentracion de antimicrobiano que se asocia a una
alta probabilidad de éxito terapéutico; y Resistente / aislamiento
bacteriano que no se inhibe “in vitro” por una concentracion de
antimicrobiano que se asocia a una alta probabilidad de fracaso
terapéutico.

Se consideré como multidrogorresistente, cuando una cepa
bacterianano es susceptible aunoomasagentes antimicrobianos
probados en tres o mas categorias; extremodrogorresistente,
cuando una cepa bacteriana no es susceptible a uno o mas
agentes ensayados en todas las categorias excepto en una o
dos de ellas; y pandrogorresistente, cuando una cepa bacteriana
no es susceptible a ninguno de los agentes antimicrobianos
probados en todas las categorias existentes ©.

Los datos clinico-microbiologicos de los aislamientos de
Acinetobacter spp. se obtuvieron de la base de datos disponible.
Estos se procesaron mediante los programas Microsoft Excel
2010 y Microsoft Access 2010 y se organizaron en tablas y
figuras. Se utilizo el porcentaje para el analisis, interpretacion y
presentacion de los resultados.

La investigacion fue evaluada y aprobada por la Comision
Cientifica y el Comité de Etica del CPHEM de La Habana y del
Hospital Ortopédico Universitario Fructuoso Rodriguez.
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RESULTADOS

Se identificaron cinco especies del Género Acinetobacter
causantes de infecciones severas. El complejo ABC constituyo
la especie preponderante con el 95,3 %. En menor proporcién
se identificaron Ac. haemolyticus (2,2 %), Ac. Iwoffi (1,1 %), Ac.
junnii (1,1 %) y Ac. johnsonii (0,3 %).

Con relacion al tipo de muestra, la mayoria de los aislamientos
se obtuvo de secrecion endotraqueal (47,1 %) y sangre (27,7 %),
seguidas por punta de catéter, lesiones de piel, sitio quirurgico y
liquido cefalorraquideo. Figura 1

Liquido Cefalorraquideo | 2,9%
Sitio quirurgico | 6,1%
Exudado lesion | 7.9%
Cateter A 8,3%
Sangre | 27,7%
Secrecion endotraqueal | 41,1%

0 10 20 30 40 50

Figura 1. Frecuencia de aislamientos de Acinetobacter spp. segun tipo
de muestra. Hospital Ortopédico Universitario Fructuoso Rodriguez. La
Habana - CUBA. Junio 2020 - junio 2021

n = 264 cepas bacterianas.

Fuente: Registro del Laboratorio de Microbiologia. Hospital Ortopédico Universi-
tario Fructuoso Rodriguez. La Habana - CUBA. Junio 2020 - junio 2021

Por servicios, los mayores aislamientos recayeron en la UCI
(74,3 %) seguido de Ortopedia (25,5 %). Figura 2
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En la Figura 2 se observa que por servicios, los mayores aislamientos
de Acinetobacter spp. segun tipo de servicio. Hospital Ortopédico
Universitario Fructuoso Rodriguez. La Habana - CUBA. Junio 2020 -
junio 2021

n = 264 cepas bacterianas

Fuente: Registro del laboratorio de microbiologia. Hospital Ortopédico Universitario
Fructuoso Rodriguez. La Habana - CUBA. Junio 2020 - junio 2021

Se hallaron altos niveles de resistencia frente a los betalactamicos,
asi como para los aminoglucésidos, las quinolonas, la rifampicina,
y el trimetropin-sulfametoxazol. La tetraciclina, doxiciclina y
colistina mostraron mayor actividad “n vitro” al presentar los
porcentajes mas bajos de resistencia. Tabla 1

Del total de aislamientos, el 91 % mostro resistencia en al
menos un agente antimicrobiano en tres o mas categorias;
de estos, el 73,5 % mostré multidrogorresistencia y el 26,1 %
extremodrogorresistencia. Se detectdé ademas la presencia de
un aislamiento pandrogorresistente (0,4 %). Estos hallazgos
procedian mayoritariamente de sangre y secreciones
endotraqueales de pacientes hospitalizados en UCI.

Tabla 1. Acinetobacter spp. Porcentajes de resistencia bacteriana a los antimicrobianos ensayados. Hospital Ortopédico Universitario

Fructuoso Rodriguez. La Habana - CUBA. Junio 2020 - junio 2021.

n = 264 cepas bacterianas

Grupo de Antimicrobiano

Antimicrobiano

% de Resistencia Bacteriana

piperacilina (1) 83
piperacilina / tazobactan (2) 88
ticarcilina (1) / clavulanico (2) 86
o ceftazidima (3) 91
Betalactamicos ,
ceftriaxona (3) 94
cefotaxima (3) 83
imipenem (4) 76
meropenem (4) 81
Monobactamicos aztreonam 98
. . amikacina 66
Aminoglucésidos -
gentamicina 80
o tetraciclina 8
Tetraciclinas L
doxiciclina
ciprofloxacino 89
Quinolonas
levofloxacino 60
Inhibidor de la sintesis de los folatos trimetropin / sulfametoxazol 56
Rifampicina rifampicina 65
Polimixinas colistina 0,3

(1) Penicilinas

(2) Inhibidores de Betalactamasas

(3) Cefalosporinas (4) Carbapenémicos
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Fuente: Registro del Laboratorio de Microbiologia. Hospital Ortopédico
Universitario Fructuoso Rodriguez. La Habana - CUBA. Junio 2020 - junio 2021

DISCUSION

En el presente estudio el complejo ABC constituyd la especie
dentro del género con mayor implicacion clinica en pacientes
con infecciones severas. La formacion de biopeliculas es un
factor clave de virulencia que permite a este microorganismo
colonizar y persistir en las superficies bidticas y abidticas,
causando infecciones asociadas con dispositivos médicos
permanentes (10,

Estudios recientes han demostrado que las especies del
complejo de ABC son tres veces mas propensas a formar
biopeliculas en una interfase liquida - sélida que otras especies
del género ‘"2, Este patégeno provoca infecciones a todos los
niveles en el hombre pero numerosos investigadores lo reportan
con frecuencia en neumonia asociada a la ventilacion mecanica
(NAVM) y bacteriemias primarias *°, es por esta razon que los
principales sitios de aislamiento son las muestras del tracto
respiratorio inferior y sangre.

Los resultados del presente estudio concuerdan con lo descrito
anivel internacional. En Asia y algunos paises de Latinoamérica,
Acinetobacter spp. se reporta como agente etiolégico de
bacteriemias y neumonia intrahospitalaria ('®. Estudios
realizados por Lisboa en Brasil notifican al tracto respiratorio
y la sangre como los sitios mas afectados por dicho patégeno
12, Medell y colaboradores en investigacion realizada en Cuba
lo notifican como preponderante en pacientes con neumonia
asociada a la ventilacion mecanica (NAVM) (13,

Numerosos autores concuerdan en que el complejo ABC es un
patdégeno que afecta en su mayoria a pacientes hospitalizados
en la UCI. La presente investigacion corroborod este hecho dado
que la mayoria de los aislamientos eran procedentes de este
servicio.

Gupta y colaboradores en estudio realizado en la India (2015)
reportan que en la UCI se obtuvo la mayoria de los aislados
de Acinetobacter spp. con predominio del complejo ABC (4. Es
precisamente en este servicio donde obtuvimos los porcentajes
mas altos de resistencia y donde se demostr6 ademas la
presencia de una combinacién de mecanismos complejos de
resistencia.

Las pruebas de susceptibilidad a los antimicrobianos son una
de las tareas de mayor impacto del Laboratorio de Microbiologia
en cuanto al manejo del paciente. La informacion que estas
generan son fundamentales para conocer las tendencias en
la resistencia en microorganismos de relevancia clinica y para
definir la politica de utilizacion de antimicrobianos. La rapida
emergencia global de cepas del complejo ABC resistentes,
demuestra la habilidad de este microorganismo para responder
a los cambios bajo presion ambiental selectiva. La regulacion
positiva de los mecanismos de resistencia innatos y adquiridos
hace de este patdégeno una gran amenaza para la salud
humana ©19,

En la presente investigacion se observaron elevados
porcentajes de resistencia frente a betalactamicos, grupo
farmacoldgico donde se encuentra la terapia de eleccién para
este microorganismo (carbapenémicos) asi como para el
resto de los antimicrobianos evaluados, con excepciéon de las
tetraciclinas y la colistina (' 19, Este incremento de la resistencia
de aislamientos del complejo ABC a los betalactamicos y dentro
de estos a los carbapenémicos provoca en la actualidad graves
inconvenientes en la terapéutica hospitalaria habitual. Los
resultados de la presente investigacion concuerdan también
con Principe en ltalia y Novovic en Serbia, quienes encontraron
100 % de resistencia a carbapenémicos en sus aislamientos ("
'8 Por otra parte, un estudio realizado en China en pacientes
pediatricos con NAVM notifica que el 100 % de los aislamientos
eran resistentes a carbapenémicos ('® 20,

Desde el afio 2006, en Cuba se han realizado algunos estudios
que alertan acerca de la resistencia creciente de Acinetobacter
spp. a carbapenémicos, principalmente en las UCI. En un estudio
realizado en Cienfuegos en el periodo 2007 - 2009, Pérez
encontré niveles muy elevados de resistencia a meropenem
@, Por otra parte, en el Hospital Hermanos Ameijeiras / La
Habana; Espinosa y Hart - en dos investigaciones realizadas
en los afios 2008 y 2010 respectivamente - observaron un
marcado incremento de la resistencia a meropenem @2, Medell
y colaboradores en la misma institucion en el 2017, en estudio
realizado a pacientes con NAVM reporta altos niveles de
resistencia para este grupo farmacoldgico (.

En el caso de los aminoglucésidos, esta investigacion confirmé
también altos niveles de resistencia, fendmeno que también
se produce a nivel mundial. De ahi que sea imprescindible
vigilar la resistencia de este microorganismo frente a este
grupo de antimicrobianos, sobre todo si tenemos en cuenta
su transferencia plasmidica y la emergencia y circulacién de
complejos clonales portadores de genes que codifican para
la produccion de enzimas que confieren a este patégeno
altos niveles de resistencia frente a carbapenémicos y
aminoglucosidos simultaneamente @3,

Los aislamientos también mostraron una resistencia elevada a
las quinolonas, lo que concuerda con datos internacionales que
reportan un incremento en aislamientos clinicos (%-2"). De manera
similar se comportaron con el trimetoprim-sulfametoxazol que
aunque no mostraron un porcentaje elevado de resistencia,
si denota una tendencia al incremento. Para la rifampicina
los niveles de resistencia en el presente estudio fueron altos,
coincidiendo con otros autores 429,

La colistina y tetraciclinas constituyeron los medicamentos
antimicrobianos mas activos en la presente investigacion.
En el caso de la tetraciclina y doxiciclina, Lisboa en Brasil y
Azimi en Iran notifican buenas tasas de susceptibilidad en los
aislamientos resistentes, incluso a carbapenémicos (2 %), En
cuanto a colistina, los resultados de la presente investigacion
son congruentes con los de Principe en lItalia, que notifica
100 % de susceptibilidad frente a aislamientos resistentes a
carbapenémicos ('"). Este resultado es de suma importancia,
pues la colistina puede constituir un medicamento de eleccién
en el tratamiento de infecciones graves.
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Los porcentajes de multidrogorresistencia y extremodrogo-
rresistencia de Acinetobacterspp. en el presente estudio
revelan que Cuba no escapa de la realidad mundial, donde este
fendmeno es cada vez mayor y requiere la accidon urgente ante
la posibilidad de brotes epidémicos en nuestros hospitales, asi
como replantearse las alternativas terapéuticas en estos casos.

Es importante sefialar que obtuvimos una cepa bacteriana
pandrogorresistente correspondiente al complejo ABC, lo que
constituye un hallazgo importante ya que en este caso no
existen otras opciones de tratamiento en nuestro pais.

La presente investigacion evidencia el impacto clinico del género
Acinetobacter y dentro de este, del complejo ABC, al causar
infecciones severas asociadas a una extremodrogorresistencia
marcada, lo que constituye un grave problema desde el punto
de vista terapéutico en hospitales cubanos. Es por esto que
cada vez es mas necesario continuar la vigilancia clinica,
epidemiolégica y microbiolégica de este género en aras de
minimizar la morbilidad y mortalidad por este patégeno, asi como
evitar la ocurrencia de brotes nosocomiales que constituyan
endemias, el uso indiscriminado de antimicrobianos y mayores
gastos econdémicos.

Las cepas de Acinetobacter spp. estudiadas mostraron alta
resistencia a la mayoria de los antimicrobianos ensayados, por
lo que constituyen un serio problema de salud en nuestro medio.

La marcada resistencia de este patdgeno revela la necesidad
de un monitoreo continuo de su susceptibilidad, ademas del
reforzamiento de las medidas de control principalmente en las
Unidades de Cuidados Intensivos.

Fuentes de financiamiento: El estudio fue autofinanciado.
Conflicto de interés: Los autores declaran no tener ningun tipo de
conflicto de interés.
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