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RESUMEN

Introduccion: la diseminacion de bacterias gramnegativas resistentes a carbapenémicos representa
una causa importante de morbi-mortalidad, siendo una amenaza creciente para la salud publica y de
gran preocupacion en el mundo. Aunque la resistencia a carbapenémicos puede ser debida a varios
mecanismos, el mas relevante, clinica y epidemiolégicamente, es por produccion de enzimas.
Objetivos: caracterizar fenotipica y genotipicamente carbapenemasas producidas por bacilos
gramnegativos de importancia clinica aislados en hospitales de Paraguay en el afio 2022 y evaluar la
susceptibilidad a colistina.

Metodologia: estudio multicéntrico, retrospectivo, realizado en 1226 cepas remitidas al Laboratorio
Central durante el afio 2022 para su caracterizacion fenotipica y genotipica. Fueron realizados
estudios de identificacion (metodos convencionales), susceptibilidad a colistina (microdilucion en
caldo), y de confirmacidn de genes de resistencia (moleculares).

Resultados: de las 1226 cepas estudiadas, 629 (51 %) correspondieron a no fermentadores (89 %
Acinetobacter spp.) y 597 (49 %) a fermentadores (74 % Klebsiella pneumoniae). Las
carbapenemasas confirmadas en A. baumannii fueron: OXA-23(94,9 %), NDM (3,1 %), OXA-23 +
NDM (1,8 %) y OXA-23+NDM+0XA-58 (0,2 %); en K. pneumoniae: NDM (84,5 %), KPC
(11,7 %), KPC+NDM (3,7 %) y NDM+OXA-48like (0,2 %); y en P. aeruginosa la prevalente fue
NDM (50,9 %). La resistencia asociada a colistina, fue encontrada principalmente en K. pneumoniae
(24 %).

Conclusion: en nuestro pais es endémica la circulacion de bacterias productoras de carbapenemasa.
La coproduccion de estas enzimas esta confirmada. NDM es la prevalente en Enterobacterales y P.
aeruginosa y OXA-23 en A. baumannii. La alta resistencia asociada a colistina en K. pneumoniae
hace imperiosa la necesidad de contar con nuevos antimicrobianos mas efectivos para el tratamiento

de las infecciones.

Palabras clave: Enterobacteriaceae resistentes a carbapenémicos, Acinetobacter baumannii,

colistina, carbapenémicos, Paraguay.
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ABSTRACT

Introduction: the dissemination of Gram-negative bacteria resistant to carbapenems represents an
important cause of morbidity and mortality, being a growing threat to public health and of great
concern worldwide. Although resistance to carbapenems can be due to several mechanisms, the most
relevant, clinically and epidemiologically, is enzyme production. The goals of this study were to
phenotypically and genotypically characterize carbapenemases produced by clinically important
Gram-negative bacilli (GNB) isolated in hospitals in Paraguay in 2022 and evaluate the susceptibility
to colistin.

Methodology: retrospective study, carried out on 1226 GNB strains sent to the Central Laboratory
during 2022 for phenotypic and genotypic characterization. Identification studies were performed out
by conventional methods, susceptibility to colistin by microdilution in broth, and molecular studies
for the confirmation of resistance genes.

Results: intotal, of 1226 GNB isolates, 629 (51 %) were confirmed as non-carbohydrate-fermenting
GNB (89 % Acinetobacter spp.) and 597 (49 %) as carbohydrate-fermenting GNB (74 % Klebsiella
pneumoniae). Carbapenemases OXA-23 (94.9 %), NDM (3.1 %), OXA-23+NDM (1.8 %) and OXA-
23+NDM+0OXA-58 (0.2 %) were confirmed in Acinetobacter baumannii; in K. pneumoniae: NDM
(84.5 %), KPC (11.7 %), KPC+NDM (3.7 %) and NDM+OXA-48like (0.2 %); and in P. aeruginosa
the prevalent was NDM (50.9 %). Colistin-associated resistance was found mainly in K. pneumoniae
(24%).

Conclusions: in our country the circulation of carbapenemase-producing bacteria is endemic. The
co-production of these enzymes is confirmed. NDM is prevalent in Enterobacterales and P.
aeruginosa, and OXA-23 in A. baumannii. The high resistance associated with colistin in K.
pneumoniae makes it imperative to have new, more effective antimicrobials for the treatment of

infections.

Keywords: Carbapenem-Resistant Enterobacteriaceae, Acinetobacter baumannii, colistin,

carbapenems, Paraguay.
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INTRODUCCION

La resistencia antimicrobiana (RAM) es considerada actualmente como la pandemia silenciosa,
causante de muchas muertes y elevados costos en la atencion sanitaria. Hacer frente a esta pandemia
es aun méas complicada debido a la gran capacidad que poseen los microorganismos de desarrollar y
propagar nuevos mecanismos de resistencia y a la cada vez méas escasa disponibilidad de nuevos
farmacos para combatir este flagelo®.

La emergencia de los microorganismos resistentes a los antimicrobianos se vio favorecida por la
pandemia ocasionada por la COVID-19; constituyéndose en una de las principales preocupaciones
para todos los establecimientos de salud por las consecuencias que producen@?,

Segun comunicado de prensa de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS); de fecha 26 de abril de
2024; se demostro que durante la Gltima pandemia se hizo uso excesivo de antibioticos en los
pacientes hospitalizados por COVID-19, de manera generalizada en todo el mundo, lo cual pudo
haber exacerbado la propagacion «silenciosa» de la resistencia a los antimicrobianos®.

A fin de promover la investigacion y desarrollo de nuevos tratamientos, necesarios para frenar la
propagacion de la RAM, la OMS publicé en el afio 2017 y actualizé en mayo del 2024, una lista de
patogenos bacterianos resistentes a los antibidticos clasificadas en tres categorias (critica, alta y
media) para facilitar el establecimiento de prioridades, en base a la necesidad de obtener nuevos
antibidticos que son necesarios para frenar la propagacion de resistencias a los antimicrobianos®.
En Paraguay, los bacilos gramnegativos resistentes a los carbapenémicos por produccion de
carbapenemasa representan un severo problema en los hospitales. Durante la pandemia por COVID-
19 la mayoria de los laboratorios de Microbiologia notificaron un incremento en el nimero de
aislamientos de este tipo de microorganismos, ademas de confirmarse la doble produccion de
carbapenemasas en algunos grupos bacterianos como Acinetobacter baumannii y
Enterobacterales*®7).

Los trabajos de vigilancia laboratorial son cruciales para la deteccion de mecanismos inusuales y
emergentes de resistencia. En Paraguay, tenemos constituida la Red de Vigilancia Laboratorial de la
Resistencia a los Antimicrobianos (RAM) Paraguay, que fue aprobada por Resolucidn del Ministerio
de Salud Publica y Bienestar Social (Resolucion S.G. N° 123/2024), quedando establecido de manera
legal el trabajo llevado a cabo en el pais desde el afio 1997®.

Los objetivos de la realizacion del presente trabajo fueron:
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General:
Caracterizar genotipicamente las carbapenemasas de los bacilos gramnegativos de importancia
clinica aislados en los distintos hospitales de Paraguay durante el 2022 y relacionar con la
sensibilidad a la colistina de las bacterias en estudio.
Especificos:

- Conocer las bacterias resistentes a carbapenémicos circulantes en hospitales del pais.

- Determinar los genotipos de carbapenemasas de las cepas remitidas.

- Precisar el origen (tipo de muestra clinica) de los aislamientos.

- Conocer el rango etario de los pacientes de quienes fueron aisladas las bacterias en estudio.

METODOLOGIA

Estudio retrospectivo, observacional, descriptivo de corte transversal realizado en aislamientos de
bacilos gramnegativos provenientes de 24 centros colaboradores de la Red de Vigilancia Laboratorial
de la RAM, remitidos al Laboratorio Central de Salud Publica (LCSP) entre enero y diciembre de
2022, para estudio de resistencias inusuales (estudios fenotipicos y genotipicos para confirmacion de
portacion de carbapenemasas y pruebas de susceptibilidad antimicrobiana).
Los criterios de derivacion de las cepas fueron:
En Enterobacterales:
- Halo de inhibicion de imipenem < 22 mm, o
- Concentracion inhibitoria minima (CIM) en equipo automatizado (Vitek®2 C) de imipenem
>2 ug/mL®.
En Pseudomonas aeruginosa:
- Halos de inhibicion de ceftazidima < 22 mm y meropenem < 23 mm, o
- CIM en equipo automatizado (Vitek®2 C) de imipenem > 2 ug/mL + meropenem > 1 ug/ml
+ ceftazidima > 16 ug/mL(?),
En Acinetobacter spp.:
- Halo de inhibicion de imipenem < 22 mm o meropenem < 18 mm, o

- CIM en equipo automatizado (Vitek®2 C) de imipenem > 4 ug/mlY,
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Aislamientos bacterianos evaluados

Fueron estudiados un total de 1226 aislamientos remitidos, 629 correspondieron a bacilos
gramnegativos no fermentadores (BGNNF) y 597 a fermentadores (BGNF).

Las identificaciones de los mismos fueron llevadas a cabo por pruebas bioquimicas manuales,
automatizadas Vitek®2 Compact (BioMeérieux, Francia) y genotipicas (deteccion de blaoxa-s1-like €N
Acinetobacter spp.).

Tamizaje fenotipico de la produccion de carbapenemasas:

Fue realizado por el test colorimétrico rapido blue carba?, y las sinergias entre los discos de
carbapenémicos, ceftazidima/avibactam y aztreonam con los de &cido fenilborénico (APB) y acido
etilen-diamino-tetra-acético/acido mercapto-acético de sodio (EDTA/SMA).

Estudio genotipico para la deteccion de genes de resistencia:

Realizado por reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) multiple de punto final.

Para los BGNF se utilizo el protocolo validado por el Laboratorio Regional de Referencia INEI-
ANLIS Dr. Carlos G. Malbran de Argentina para deteccién de los genes blakpc, blanowm, blaive, blavim
y blaoxa-s-ike . Para los BGNNF fueron utilizados los protocolos de deteccion de los genes blaxpc,
blanowm, blaive, blavim y blasem (Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter spp.) también validado
por el Laboratorio Regional de Referencia y de deteccion de los genes blaoxadike (blaoxas1, blaoxa-
23, blaoxa-24, blaoxa-ss) en Acinetobacter spp. validado por Woodfor Neil y colaboradores®®,
Ademas, fue evaluada la portacion del gen mcr, para la resistencia plasmidica a polimixinas, en todos
los aislamientos estudiados®.

Para la obtencion del ADN se utilizé el método de lisis bacteriana por ebullicion durante 10 minutos
de una suspension bacteriana de aproximadamente 0,5 Mac Farland en 300 uL de agua libre de
RNAsa y centrifugada posteriormente a 10.000 rpm por 10 minutos Las reacciones de amplificacion
de los genes se realizaron en un termociclador TC-PRO (BOECO Germany) y los productos de
amplificacion se analizaron mediante electroforesis en gel de agarosa al 2 % en tampdn TAE buffer
(PanReac AppliChem — ITW Reagents). Las imagenes de los patrones electroforéticos fueron
obtenidas con el equipo fotodocumentador Gel Doc™ EZ Imager (BIO-RAD) y analizadas con el
programa Image Lab 6.0 (BIO-RAD).

Estudio de la susceptibilidad a colistina:

Se llevd a cabo por microdilucion en caldo, en el rango de concentracion 0,25 a 8 ug/mL. Para la
interpretacion de los resultados se utiliz6 el Consenso Latinoamericano para definir, categorizar y

notificar patgenos multirresistentes, con resistencia extendida o pan-resistentes®,
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Consideraciones éticas
El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica en Investigacion del Laboratorio Central de Salud
Publica del Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social, Dictamen CEI-LCSP N° 254/2024.

RESULTADOS

Del total de 1226 aislamientos estudiados, 629 correspondieron a BGNNF y 597 a BGNF (Tabla 1);
de los cuales 1127 fueron portadores de carbapenemasas.

Tabla 1: Aislamientos bacterianos remitidos para confirmacion de resistencias inusuales. Seccion
Antimicrobianos - LCSP. Paraguay. Afio 2022. (n = 1226)

Aislamientos bacterianos NUmero

Acinetobacter baumannii 552

Pseudomonas aeruginosa 62
Acinetobacter complejo baumannii- 5

Bacilos Gram Negativos No calcoaceticcus

Fermentadores Acinetobacter sp. 2
n: 629 Pseudomonas putida 3
Stenotrophomonas maltophilia 2
Delftia acidovorans 2
Burkholderia cepacia complex 1

Klebsiella pneumoniae 443

Escherichia coli 47

Enterobacter cloacae complex 42

Klebsiella oxytoca 16

Salmonella sp. 13

Klebsiella aerogenes 12
Bacilos Gram Negativos Serratia marcescens 8

Fermentadores . ..

n: 597 Citrobacter freundii 7
Morganella morganii 3
Proteus mirabilis 2
Proteus vulgaris 1
Citrobacter diversus 1
Hafnia alvei 1
Raoultella ornithinolytica 1

Fuente: Seccién Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud Publica
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Los microorganismos en los que fueron confirmadas la produccion de carbapenemasa se detallan en

la Tabla 2.

Tabla 2: Tipo de bacterias productoras de carbapenemasa confirmadas en la Seccion
Antimicrobianos - LCSP. Paraguay. Afio 2022. (n = 1127)

Microorganismo/grupo de
microorganismos

N° de aislamientos

Acinetobacter baumannii

550
Enterobaterales 548
P. aeruginosa 29
Total 1127

Fuente: Seccién Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud

Publica.

En cuanto a los aislamientos de A. baumannii, de los 552 aislamientos estudiados, 550 fueron

resistentes a los carbapenémicos, y todos ellos portadores de carbapenemasas (CBP). Los
genotipos confirmados estan detallados en el Grafico 1.
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Fuente: Seccion Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud Publica
(LCSP).

1.8%

pOXA-23 pNDM @ @OXA-23 +NDM @pOXA-23+NDM+OXASE

Grafico 1: Genotipos de carbapenemasas en Acinetobacter baumannii de hospitales de Paraguay,
confirmados en el LCSP por PCR convencional multiple. Afio 2022, (n = 550)

El 65,5 % de las cepas de A. baumannii productores de carbapenemasa fueron recuperados de
pacientes del sexo masculino y el 34,5 % del sexo femenino. La distribucion por rango etario esta

resumida en el Grafico 2.

Fuente: Seccién Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud Publica.
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Gréfico 2: Rango etario de los pacientes con Acinetobacter baumannii productores de carbapenemasa.
Afio 2022 (n = 550)
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El origen de los aislamientos de A. baumannii productores de carbapenemasa fue muy diverso, pero

el sitio de recuperacion prevalente fue el respiratorio. Grafico 3.

Fuente: Seccién Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud

Publica.
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Grafico 3: Origen de aislamientos de Acinetobacter baumannii productores de carbapenemasa.

Afio 2022 (n = 550)

En cuanto a la susceptibilidad a la colistina; el 98 % de los aislamientos de A. baumannii productores

de carbapenemasa arrojaron CIM < 2 ug/mL (sensibles).

e Del total de Enterobacterales (597); fueron confirmados como productores de carbapenemasa
548 aislamientos, siendo Klebsiella pneumoniae el microorganismo prevalente (78 %),
seguido de Enterobacter cloacae complex (7 %) y Escherichia coli (7 %), entre otros;
provenientes en su mayoria de pacientes del sexo masculino (66 %), cuyo rango etario esta

distribuido segun lo resumido en el Grafico 4.
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Fuente: Seccién Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud Publica.
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Grafico 4: Rango etario de pacientes con Enterobacterales productores de carbapenemasa.
Afio 2022 (n = 548)

Los origenes de los aislamientos de Enterobacterales productores de carbapenemasa fueron: orina
(45 %), muestras respiratorias (21 %), sangre (15 %), secreciones purulentas (10 %), entre otros. Los
genotipos de carbapenemasa confirmados en estos microorganismos se presentan en el Grafico 5.

En cuanto a la prueba de susceptibilidad a la colistina, el 76 % de los aislamientos de K. pneumoniae
productores de carbapenemasa arrojaron CIM < 2 ug/mL (sensibles) y el 24 % tuvieron la CIM > 4

ug/mL (resistentes). Todos ellos resultaron ser negativos para la portacion del gen mcr.
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Fuente: Seccion Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud Publica.
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Grafico 5: Genotipos de carbapenemasas en Enterobacterales resistentes a carbapenémicos,
confirmados por PCR convencional multiple. Afio 2022 (n = 548)

e De los 55 aislamientos de Pseudomonas aeruginosa resistentes a los carbapenémicos, 71 %
provinieron de pacientes de sexo masculino y 21 % de sexo femenino; cuyo rango etario se
ilustra en el Grafico 6.

En cuanto al origen de los aislamientos, 45 % fueron de muestras respiratorias, 31 % de orina,
15 % de sangre y 9 % de secreciones.
De estos, 29 resultaron ser productores de carbapenemasa, cuyos genotipos pueden

visualizarse en el Grafico 7.
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Fuente: Seccién Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud Publica.
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Grafico 6: Rango etario de los pacientes con Pseudomonas aeruginosa resistentes a los

carbapenémicos. Afio 2022. (n = 55)

Fuente: Seccién Antimicrobianos. Dpto. Bacteriologia y Micologia. Laboratorio Central de Salud Publica.
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Gréfico 7: Pseudomonas aeruginosa resistentes a carbapenémicos. Genotipificacion de

carbapenemasas por PCR convencional multiple. Afio 2022. (n =55)
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Segun los resultados de la prueba de susceptibilidad a la colistina para todos los aislamientos de P.
aeruginosa resistentes a los carbapenémicos, el 96 % present6 la CIM < 2 ug/mL (sensibles) y el
4 % con CIM >4 ug/mL (resistentes). Todos ellos resultaron negativos para la portacion del gen mcr.

DISCUSION

Uno de los mayores desafios de los servicios de salud es la lucha contra las infecciones asociadas a
la atencion de la salud (IAAS); siendo los gérmenes resistentes a carbapenémicos por produccion de
carbapenemasas; que por su gran capacidad de diseminacion; dificultan ain mas las tomas de las
medidas de contencion.

En nuestro pais, la circulacion de estos germenes se registra en todos los hospitales, de pequefia,
mediana y alta complejidad, desde el afio 2009 (KPC) y 2012 (NDM)®7:18),

El trabajo de vigilancia de la RAM, coordinado por el Laboratorio de Referencia Nacional (LCSP)
es de gran importancia, pues permite mejorar la capacidad de deteccion de los diversos mecanismos
de resistencia a los antimicrobianos por los laboratorios de microbiologia del sistema de salud;
generando de esa manera informacion valiosa sobre la epidemiologia de los microorganismos
resistentes circulantes en el pais. Estos conocimientos permiten orientar a las autoridades sanitarias a
la implementacion de politicas de salud y adquisicion de los medicamentos correctos.

En el afio 2021, en plena pandemia por COVID-19, llevamos a cabo la caracterizaciéon molecular de
las carbapenemasas en los bacilos gramnegativos de importancia médica, recuperados entre enero y
abril del mismo afio®®; y al comparar con éste estudio, llevado a cabo con aislamientos durante el
afio 2022, se pudo observar que a pesar de la gran diferencia en el niUmero de cepas bacterianas
evaluadas, el patrén de los hallazgos fue el mismo, tanto para Enterobacterales (predominio de NDM),
Acinetobacter baumannii (predominio de OXA-23) y Pseudomonas aeruginosa (predominio de
NDM). La coproduccion de enzimas, también confirmada durante la pandemia en nuestro pais®?, fue
encontrada en Enterobacterales y A. baumannii; no asi en P. aeruginosa.

En concordancia con nuestros hallazgos, una revision publicada en el 2017 por Rodriguez C. y
colaboradores sobre las carbapenemasas en A. baumannii diseminadas en Latinoamérica revela que

la enzima OXA-23 es la prevalente en este microorganismo®Y.
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Otros investigadores latinoamericanos, como Kiffer CRV y colaboradores, en el 2023 divulgaron los
resultados de un estudio de la perspectiva nacional brasilefia de 7 afios sobre la resistencia a
carbapenémicos mediada por plasmidos en Enterobacterales, Pseudomonas
aeruginosa y Acinetobacter baumannii complex; con resultados similares a los nuestros en
Enterobacterales, en los que se observa que el genotipo NDM va en aumento en contraposicion con
el KPC, y el predominio de OXA-23 en Acinetobacter baumannii; sin embargo, describieron
genotipos que en nuestro pais no fueron confirmados en ciertas especies, como KPC y SPM en P.
aeruginosa, IMP y VIM en Enterobacterales y KPC, IMP y VIM en A. baumannii®.

En Argentina, en un estudio en Enterobacterales llevado a cabo por Giletto, G y colaboradores, entre
el 2020 y 2021 en la ciudad de Mar del Plata, encontraron que en el 2000 el genotipo prevalente fue
KPC, mientras que en el 2021 fue OXA-163 con la aparicion de las cepas dobles productoras de
carbapenemasa®®.

Publicaciones realizadas por diversos investigadores revelan la gran diversidad en la epidemiologia
de laresistencia a los carbapenémicos y de las enzimas carbapenemasas; por lo que es muy importante
la vigilancia epidemioldgica local, que garanticen la deteccion oportuna de mecanismos de resistencia
de rapida diseminacién y la toma de medidas para la contencidn de la propagacion de los mismos.
Durante la pandemia de COVID-19 varios paises, incluyendo el nuestro, reportaron el incremento de
bacterias productoras de carbapenemasas, asi como también la coproduccion de las mismas®?42®);
producto del uso indiscriminado de antimicrobianos de amplio espectro en la terapia empirica de
probables infecciones bacterianas asociadas®.

En Paraguay; donde la resistencia de los microrganismos a los antimicrobianos de amplio espectro,
como los carbapenémicos, sumada a la escasez de nuevas drogas mas eficaces; en los Gltimos afios
genero la necesidad de recurrir a la colistina, cuyo uso fue limitado por mucho tiempo por su toxicidad
y su dificil manejo para el tratamiento de las enfermedades infecciosas ocasionadas por estos
microorganismos.

El estudio de la susceptibilidad a la colistina y la deteccion de los mecanismos de resistencia a esta
droga, representan un desafio para los laboratorios de microbiologia, ya que para ello son necesarias
metodologias mas complejas®?.

Los resultados obtenidos con las cepas estudiadas revelaron que el 24 % de los aislamientos de K.
pneumoniae productoras de carbapenemasa fueron resistentes a la colistina; sin embargo, en A.

baumannii productoras de carbapenemasa solo el 2 % fueron resistentes.
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Por la relevancia que tienen los aislamientos de P. aeruginosa resistentes a los carbapenémicos por
mecanismos distintos a la produccion de enzimas carbapenemasas (47,3 %), la susceptibilidad a la
colistina fue evaluada en la totalidad de las cepas resistentes (n = 55), resultando resistentes el 4 %
de los mismas. El bajo nimero de cepas evaluadas podria generar sesgo en los resultados obtenidos.
La evaluacién de portacion del gen mcr resulto negativa para todos los aislamientos, lo cual sugiere
que la resistencia a esta droga esta mediada por mecanismo no transferible, como las mutaciones
cromosomicas originadas por la presion de seleccion producida por el aumento de su utilizacién.
Recientemente, un grupo de investigadores de Vietnam obtuvo hallazgos similares a los nuestros, al
evaluar la resistencia a colistina en K. pneumoniae resistente a carbapenémicos por produccion de
carbapenemasa, encontrando un 23,3 %®Y; mientras que, en Perd, Naomi-Matsuoka y colaboradores,
en un estudio llevado a cabo con aislamientos del 2018 en K. pneumoniae multidrogorresistente,
encontraron resultados més elevados (33,3 %)©?).

Estos altos porcentajes de resistencia a la colistina del principal patégeno hospitalario (K.
pneumoniae), deja sin opciones terapéuticas disponibles en el pais, para el tratamiento de las
enfermedades infecciosas. Debido a ello, urge la necesidad de contar con drogas nuevas Yy efectivas,
que garanticen el éxito terapéutico; como asi también politicas de uso racional de antimicrobianos en

todos los sectores.

CONCLUSION

En Enterobacterales y Pseudomonas aeruginosa, la carbapenemasa prevalente es la metalo-p-
lactamasa NDM y en Acinetobacter baumannii la oxacilinasa OXA-23.

En P. aeruginosa, casi la mitad de los aislamientos resistentes a los carbapenémicos no producen
carbapenemasa, siendo probablemente impermeabilidad y/o eflujo los mecanismos involucrados.

La coproduccion de enzimas carbapenemasas esta presente en Enterobacterales (NDM+KPC vy
NDM+0XA-48 like) y A. baumannii (OXA-23+NDM+0XA-58).

K. pneumoniae y A. baumannii son los microorganismos prevalentes; recuperados en su mayoria de
pacientes de sexo masculino, mayores de 60 afios, de muestras de orina y respiratoria
respectivamente. P. aeruginosa, recuperado mayoritariamente de muestras respiratorias de pacientes
de sexo masculino, mayores de 60 afios.

La resistencia a colistina es mas frecuente en Enterobacterales (K. pneumoniae) que en A. baumannii

y P. aeruginosa, resistentes a carbapenémicos.
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Fortalezas y limitaciones

La principal fortaleza del presente estudio, es la representatividad nacional, ya que las instituciones
que conforman la Red de vigilancia laboratorial de RAM, remitentes de las cepas estudiadas, son
centros que atienden a la mayoria de los pacientes y estan ubicados en los principales Departamentos
de todo el pais.

En cuando a la limitacién del estudio, el bajo nimero de aislamientos de Pseudomonas aeruginosa
que fueron evaluados, pudiendo generar sesgos en los resultados de caracterizacién fenotipica y
genotipica de los mecanismos de resistencia, asi como también en el perfil de susceptibilidad a la

colistina.
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