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La resistencia a los antimicrobianos constituye un recurso de su-
pervivencia que desarrollan los microorganismos contra uno o
mas antimicrobianos a través de diversos mecanismos que dismi-
nuyen la capacidad microbicida o inhibitoria que poseen tales far-
macos.! Esta facultad en los microorganismos puede obtenerse de
manera natural o adquirida. La primera, ocurre por transmision
vertical y la segunda por mutaciones cromosdémicas o intercambio
de genes por transmision horizontal. Se considera por la Organi-
zacion Mundial de la Salud como una gran amenaza para la salud
humana en la actualidad.?

Este fendmeno, muy estudiado en el caso de las bacterias, incluye
varios mecanismos entre los que destaca la produccion de enzi-
mas inactivantes de antibioticos. Multiples bacterias han adquirido
resistencia a un grupo ampliamente usado de antibidticos que son
los betalactdmicos por la produccién de enzimas betalactamasas
para eliminar su eficacia.?

Sin embargo, estos gérmenes patogenos han desarrollado disimi-
les mecanismos de resistencia para vencer hasta los mas moder-
nos farmacos de esta familia. Ejemplo de ello son las productoras
de betalactamasas de espectro extendido (BLEE) como la Klebsie-
lla penumoniae, a quien la Organizacién Mundial de la Salud ha
incluido entre las 12 familias de bacterias consideradas como las
mas peligrosas para la salud humana, de ahi la importancia de
comunicar su aislamiento para tomar decisiones oportunas.?

En el Hospital Universitario Cardiocentro «Ernesto Guevara» de
Santa Clara, Villa Clara, fue atendida una paciente por el servicio
de Cirugia Cardiovascular con antecedentes patoldgicos persona-
les de varias enfermedades cardiorrespiratorias. En el interrogato-
rio, se supo que padeciéo de neumonia adquirida en la comunidad,
tratada de forma empirica con antibidticos pertenecientes a las
cefalosporinas y fluoroquinolonas.
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Se decidid su hospitalizacién al persistir el cua-
dro febril y sospechar padeciera de una endo-
carditis infecciosa, dados la sintomatologia y el
ecocardiograma.

Para confirmar el diagnéstico presuntivo, se
recogié muestra de dos hemocultivos con el
proposito de identificar el microorganismo in-
feccioso y determinar su susceptibilidad in vitro,
ademas de un exudado nasal. Dichas muestras
fueron enviadas al laboratorio de Microbiologia
del Hospital Provincial Gineco-Obstétrico Uni-
versitario «Mariana Grajales» de Santa Clara.
Se recibieron los dos frascos de hemocultivos
con medios de cultivos en caldo, proporciona-
dos por la Compaiiia Scientifica (CPM-Italia),
inoculados con 10 mililitros de sangre periférica
en cada uno, ademas del exudado nasal que
resulté negativo.

Mediante técnicas bioquimicas estandares y
métodos convencionales se identificé a Staphy-
lococcus distintos al aureus (SOSA, por sus si-
glas en inglés), en todos los subcultivos.

La interpretacion adecuada de los resultados de
los hemocultivos positivos confirmé la presencia
de endocarditis infecciosa sobre la valvula mi-
tral nativa. Los resultados microbioldgicos que
aporta el laboratorio adquieren verdadero valor
cuando se combinan con los elementos clinicos
y antecedentes del enfermo, que competen a su
médico de asistencia, de lo que deriva la nece-
sidad del intercambio profesional®, como se
evidencid en este caso.

Un aspecto importante a destacar es que los
SOSA (antes denomindos Staphylococcus coa-
gulasa negativa) son especies propias de la mi-
crobiota comensal de la piel, por lo que es ne-
cesario diferenciar entre contaminacion e infec-
cién, aun cuando han sido reportados como la
etiologia del 20 al 30 % de los pacientes con
mediastinitis.* En investigaciones recientes, se
identific6 a este grupo de microorganismos co-
mo posible patégeno significativo causante de
septicemia, atribuido al mayor uso de dispositi-
vos intravasculares y protésicos. Los mismos
afectan a pacientes inmunodeprimidos y son
capaces de formar biopeliculas como factor cla-
ve que contribuye a la patogenicidad. Un aspec-
to fundamental es la resistencia a los antimi-
crobianos mostrada, puesto que dificulta el tra-
tamiento médico.> ©

Al identificarse el microorganismo y su aisla-
miento repetido en las muestras tomadas, y
contar con los datos clinicos aportados por su
médico de asistencia, el caso se interpretd co-
mo infeccion y se continud con las pruebas de
laboratorio. Se realizé el antibiograma por el
método de difusién y concentracién minima
inhibitoria. Se colocd un disco de cefoxitin (30
Hg), ciprofloxacino (5 pg), clindamicina (2 ug),
eritromicina (15 ug), gentamicina (10 pg), line-
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zolid (30 ug), penicilina (10 unidades) y tetraci-
clina (30 pg); ademas, vancomicina por tira E-
test. Se interpretaron los resultados segun los
puntos de corte dictaminados por el Instituto de
Estandares Clinicos y de Laboratorio (CLSI) del
afio 2024,” como se muestran en la tabla 1.

Tabla 1. Resultados del antibiograma para el
Staphylococcus distintos al aureus (SOSA) ais-

lado

Antimicro- Interpre-
bianos tacion
Cefoxitin 23mm Resistente
Ciprofloxacino 23 mm Sensible
Clindamicina 23 mm Sensible
Eritromicina 25 mm Sensible
Gentamicina 18 mm Sensible
Linezolid 28 mm Sensible
Penicilina 22 mm Resistente
Tetraciclina 20 mm Sensible
Vancomicina 3 ug/mlt  Sensible
D-test Negativo

*Medida del diametro de la zona de inhibicion del creci-
miento bacteriano alrededor del disco de antibidtico proba-
do. Estos valores de corte son los que ha dictaminado el
Instituto de Estandares Clinicos y de Laboratorio (CLSI) en
el afio 2024, aun vigentes

TNUmero de la diluciéon que inhibe el crecimiento bacteriano
del antibidtico probado.

De forma general, hubo elevada sensibilidad a
los antimicrobianos probados, aunque se mani-
festd resistente en el disco de cefoxitin. Se ad-
ministré tratamiento endovenoso con vancomi-
cina mas gentamicina, segun el protocolo de la
institucion con posterior cirugia urgente para
remplazo de la valvula afectada. La microbiolo-
gia de la infeccion es un criterio determinante,
pero sin dejar a un lado las consideraciones con
respecto al paciente como: sus comorbilidades,
la funcién renal y la exposicidén a antibidticos
previos.

La terapéutica antimicrobiana empirica debe ser
de amplio espectro hasta disponer de los resul-
tados de los cultivos, asi resulta el uso de van-
comicina, para cubrir los estafilococos resisten-
tes a la meticilina, en adicién a la gentamicina
para bacterias gramnegativas, como en el caso
que se comenta en el que coincideron ambas
informaciones.? °

AuUn en el periodo agudo del posoperatorio (oc-
tavo dia), la paciente comenzd con secrecidon
purulenta por los orificios de los drenajes, ade-
mas de dolor toracico y crepitacion esternal. Se
le tomd muestra para cultivo y pruebas de sus-
ceptibilidad in vitro. Se aislé Klebsiella pneumo-
niae (Figura 1A) portadora de una Betalactama-
sa de espectro extendido (BLEE).




Los resultados del antibiograma se observan en
la Figura 1B, donde se mostrd resistente a las
cefalosporinas de tercera y cuarta generacion
como Ceftriaxone, Ceftazidime y Cefepime, al
haber crecimiento bacteriano alrededor de cada
disco de antibidtico. También se evidencio resis-
tencia a los monobactamicos (aztreonam), a las

Figura 1A
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aminopenicilinas asociadas con inhibidores
(Amoxicilina con acido clavulanico) y a las fluo-
roquinolonas. Mostrd sensibilidad a la cefamici-
na, los aminoglucésidos y los carbapenémicos.
El cuadro infeccioso persistié por 28 dias y de-
termind el inicio del tratamiento con merope-
nem.

Figura 1B

Figura 1 A. Cultivo de Klebsiella pneumoniae en agar MacConkey, obsérvese el crecimiento bacte-

riano.

Figura 1 B. Antibiograma de Klebsiella pneumoniae portadora de BLEE
Leyenda: CRO (ceftriaxona), FEP (cefepime), AMC (amoxacilina/acido clavulanico), CAZ (ceftazidima),

ATM (aztreonam)

Ante el resultado de laboratorio, se tomaron
medidas epidemioldgicas extremas que incluye-
ron el aislamiento para un cubiculo individual.
La evolucion fue satisfactoria, aunque requirid
varias intervenciones para la resolucion total
del proceso infeccioso y su posterior recons-
truccién de la herida quirldrgica, lo que permitié
el alta hospitalaria con seguimiento por consul-
ta externa. Su diagnédstico definitivo fue me-
diastinitis posoperatoria.

Klebsiella pneumoniae, como bacteria gram-
negativa, produce enzimas Betalactamasas co-
Mo su mecanismo mas comun de resistencia a
los antimicrobianos. Inactivan las penicilinas,
las cefalosporinas de tercera y cuarta genera-
cion y los monobactamicos (aztreonam), por lo
gue quedan los carbapenémicos como Unico
tipo de antibidtico Betalactamico util para el
tratamiento. El meropenen es el de mayor co-
bertura en los centros hospitalarios de Cuba. La
deteccion de las BLEE en los laboratorios es
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indispensable para la elecciéon del antibidtico y
decidir las medidas epidemioldgicas que se de-
ban tomar. para evitar la diseminacion de los
microorganismos que las portan.'°

El adulto es mas susceptible a la colonizacién
por este tipo de microorganismos vya que el
microbioma intestinal humano tiene una com-
posicion muy diversa.'! El caso que se comenta,
presentaba multiples factores predisponentes
para favorecer la infeccidon por enterobacterales
portadores de BLEE: habia recibido tratamiento
antibidtico inicial en la comunidad; se expuso a
una cirugia cardiaca y luego a varias reinter-
venciones, con excesiva manipulacién e inva-
sion de las barreras anatémicas, que compro-
meten el funcionamiento del sistema inmunol6-
gico; a lo que se suma el empleo de drenajes
en cavidades, la ventilacién artificial mecanica
prolongada y el uso de vasopresores. Casos
similares fueron presentados por Jiménez et
al.'? en México y Zukowska et al.*




Por otra parte, el uso previo y a menudo pro-
longado de antibidticos de amplio espectro, in-
cluidos los carbapenémicos, ejerce una fuerte
presion selectiva que favorece la aparicion vy
diseminacion de cepas resistentes. La localiza-
cion plasmidica de los genes de resistencia faci-
lita la transferencia horizontal entre diferentes
bacterias dentro del microbioma intestinal de
los pacientes o por contactos en el entorno
hospitalario, lo que provoca una rapida propa-
gacién de la resistencia, incluso entre especies
bacterianas distintas.*?

La mediastinitis posoperatoria constituye una
de las complicaciones mas graves en la cirugia
cardiovascular. Se asocia a una elevada morbi-
lidad, mortalidad, estancia hospitalaria y costo
sanitario. Una limitacién del estudio fue la im-
posibilidad de determinar la especie dentro del
grupo de SOSA, pues su abordaje exige un alto
indice de sospecha durante el examen fisico,
resultados positivos por pruebas microbiologi-
cas y un manejo multidisciplinario precoz para
modificar su prondstico. La resistencia a los
antimicrobianos se manifiesta como un feno-
meno global, indetenible y muy acelerado en
comparacién con el surgimiento de nuevos an-
tibidticos, que necesita un ritmo mas veloz para
combatir las infecciones bacterianas.
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