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4. Resumen
Titulo del Protocolo: Descripcion de patrones de resistencia antimicrobiana en
pacientes con enfermedad renal cronica en hemodidlisis del hospital general de zona

numero 3 de Aguascalientes del 2021 al 2023.

Antecedentes: En Aguascalientes al concluir el afio 2021 se registraron 3174 pacientes
en terapia de sustitucion de la funcién renal, esto equivale a una prevalencia de 2183
personas por millon de habitantes, reportando como la principal causa de muerte la
presencia de procesos infecciosos; de igual manera existe un aumento en la presencia
de infecciones multirresistentes, resistencia extendida y panresistentes. Los patrones de
resistencia de los microorganismos pueden variar dependiendo de la region y condiciones
de los pacientes, estableciendo patrones heterogéneos, motivo por el cual es importante
monitorizar, registrar y analizar retrospectivamente dichos microorganismos para poder
elaborar estrategias terapéuticas empiricas locales. Objetivo general: Describir los
patrones de resistencia antimicrobiana en hemocultivos positivos de pacientes en
hemodialisis del Hospital General de Zona Numero 3 de Aguascalientes durante el
periodo 2021-2023. Material y Métodos: Estudio descriptivo, unicéntrico y transversal;
el universo de trabajo fue pacientes enfermos renales crénicos en hemodialisis con
antecedente de infeccién del angioacceso (tunelizado o no) atendidos en el hospital
general de zona 3 en Aguascalientes durante el periodo del 2021 al 2023, el tamafio de
la muestra fue de 122. Los participantes fueron elegidos en base a criterios de inclusion.
Resultados: los microorganismos aislados con mayor frecuencia en esta unidad
corresponden a S. aureus, K. oxytocay S. epidermidis; dichos microorganismos han
presentado variacién en frecuencia en los afios que abarca este protocolo, asi como
cambios en sus patrones de resistencia, evidenciando la evolucion de dichos
microorganismos hacia la resistencia a antibidticos. Conclusiones: Los cambios
evidenciados se correlacionan con los reportes de la literatura que sefalan el incremento
de BSI secundarias a bacterias gramnegativas, es necesario continuar actualizando los
datos con los que se cuenta en nuestra unidad, para una adecuada implementacion de

terapéutica empirica.

Palabras Clave: hemodialisis, bacteriemia, resistencia bacteriana, antibiograma.



5. Abstract

Title: Description of antimicrobial resistance patterns
in patients with chronic kidney disease on
hemodialysis at the general hospital of zone number

3 of Aguascalientes from 2021 to 2023

Background: In Aguascalientes at the end of the year 2021, 3174 patients in renal
function replacement therapy were registered, this is equivalent to a prevalence of 2183
persons per million inhabitants, reporting as the main cause of death the presence of
infectious processes; likewise there is an increase in the presence of multidrug-resistant,
extended resistance and pan-resistant infections. The resistance patterns of
microorganisms may vary depending on the region and patient conditions, establishing
heterogeneous patterns, which is why it is important to monitor, record and
retrospectively analyze these microorganisms in order to develop local empirical
therapeutic strategies. General objective: To describe the patterns of antimicrobial
resistance in positive blood cultures of hemodialysis patients at the Hospital General de
Zona Numero 3 de Aguascalientes during the period 2021-2023. Material and
Methods: Descriptive, single-center, cross-sectional study; the working universe was
chronic renal patients on hemodialysis with a history of angioaccess infection (tunneled
or not) attended at the general hospital zone 3 in Aguascalientes during the period from
2021 to 2023, the sample size was 122. Participants were selected based on inclusion
criterio. Results: the most frequently isolated microorganisms in this unit correspond to
S. aureus, K. oxytoca and S. epidermidis; these microorganisms have presented variation
in frequency in the years covered by this protocol, as well as changes in their resistance
patterns, evidencing the evolution of these microorganisms towards antibiotic resistance.
Conclusions: The changes evidenced correlate with the literature reports that point out
the increase of BSI secondary to gram-negative bacteria, it is necessary to continue
updating the data available in our unit, for an adequate implementation of empirical
therapeutics.

Key words: hemodialysis, bacteremia, bacterial resistance, antibiogram.



6. Diagrama de Cochrane

Una vez definida la pregunta de investigacion y los criterios de inclusion y exclusion para
este estudio, se procedié a realiza una busqueda sistematica en bases de datos
electronicas (PubMed, EBSCO, Medline, SpringerLink, OXFORD) y en bases de datos
epidemioldgicos (OMS y salud publica mexicana) a través de palabras clave como:
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7. Introduccion

La presencia de resistencia microbiana a antibiéticos es un problema en aumento en lo
referente al ambito hospitalario, tal situacion se considera una pandemia a nivel mundial
estimando para el afio 2050 que dichos microorganismos podran ser responsables de
hasta 10 millones de muertes por afo, en la actualidad ya se ha evidenciado la presencia

de microorganismos resistentes a todos los antibacterianos disponibles.

Los pacientes con enfermedad renal crénica constituyen una poblacién especialmente
susceptible a padecer de procesos infecciosos y el estado de Aguascalientes presenta el
séptimo lugar de prevalencia de enfermedad renal cronica a nivel global lo que resalta
la importancia de realizar este tipo de estudios y reportes, ya que los patrones de

resistencia de los microorganismos pueden variar estableciendo patrones heterogéneos.

El hospital general de zona numero 3 de Aguascalientes cuenta con su propia unidad de
hemodialisis, por lo que bajo las recomendaciones de la sociedad espafiola de nefrologia
se debe llevar un registro de las complicaciones que presente dicha unidad, de esta
manera cobra relevancia el estudio realizado, ya que hasta el momento no existe un

reporte de los microorganismos que se presentan ni de sus patrones de resistencia.



8. Marco de referencia

8.1 Antecedentes

La presencia de bacteriemias representa la segunda causa de muerte en pacientes en
hemodiélisis (HD) (1). A continuacién, se describen mdltiples estudios en diferentes
regiones del mundo con diversos periodos de temporalidad y caracteristicas de su
poblacién, asi como los resultados que se obtuvieron, para evidenciar el estado del
conocimiento actual con respecto al temay el vacio que existe, ya que no se cuenta con

un estudio como este en nuestra poblacion.

En un estudio retrospectivo en Sevilla con duracion de 14 afios (enero 2005 a diciembre
2019) unicéntrico, se colocaron 462 catéteres venosos centrales (CVC) tunelizados en
381 pacientes, sin embargo, para el estudio Unicamente se consideraron 406 CVC
tunelizados implantados en 325 pacientes, 275 de los cuales fueron colocados en vena
yugular, la mediana de edad de los pacientes fue de 67 afios, 179 eran en hombres, 154
pacientes contaban con el comoérbido de diabetes mellitus (DM) y 292 presentaban
hipertension arterial (HTA), en dicha poblacidn se evidencio la presencia de 85 casos de
bacteriemia (BSI), el 83.4% de los casos fueron causados por microorganismos Gram
positivos (principalmente S. epidermidis), 12.5% fueron meticilino resistentes, a su vez

el 15.5% fueron secundarios a Gram negativos (2).

Mientras que un estudio realizado en Australia durante 5 afios (enero 2013 a junio 2018),
unicéntrico, se analizaron 227 pacientes con insercién primaria de CVC tunelizados
reportd la presencia de 39 casos de BSI la mediana de edad de dichos pacientes fue de
58 afios, 23 de los cuales fueron hombres, 21 tenian como comorbilidad DM y 24 HTA,
29 de los casos tenian como sitio de insercion la vena yugular derecha, 59% de los casos
fueron secundarios a microorganismos Gram positivos, de los cuales el 39% fue por S.
aureus meticilino resistentes, a su vez 26% de los casos tuvieron como etiologia Gram

negativos (60% secundario a enterobacterias) (3).

En un analisis retrospectivo observacional llevado a cabo en un centro de HD en Alabama
con duracién de 5 afios (enero 2011 a diciembre 2015), se reportd la presencia de 289
BSI asociados a CVC tunelizado, 249 casos tuvieron una Unica etiologia microbiana y 40
fueron de etiologia polimicrobiana, 69 casos cursaron con una recurrencia, identificando
en el 38% como etiologia S. epidermidis, en 34% S. aureus'y en 20% bacterias Gram
negativas; de los casos con un Unico microorganismo aislado 127 fueron hombres con
mediana de edad de 52 afios, 95% presentaba la comorbilidad de HTA y 48% DM, de
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igual forma aproximadamente el 60% de los pacientes contaban con el sitio de insercion

del CVC en la vena yugular derecha (4).

Un estudio retrospectivo de 7 clinicas escocesas de HD durante el 2017 estudio a 785
pacientes, de los cuales 322 eran portadores de un CVC tunelizado y 105 CVC no
tunelizado; en total 115 pacientes cursaron con BSI, la mediana de edad fue de 65 afios,
59% eran hombres, 49 de los casos fueron secundarios a estafilococos coagulasa
negativos, 43 casos por microorganismos gram negativos y 36 casos debidos a S. aureus.
Los pacientes cuya etiologia de BSI fueron Gram negativos tuvieron las tasas de

mortalidad mas altas (5).

En una clinica colombiana se realiz6 un andlisis transversal durante dos afios (2015 y
2016), se atendi6 a un total de 320 pacientes de los cuales 18 presentaron BSI, el
promedio de edad fue de 55.3 afios con desviacion estandar de 16.5 afios, 66.67% eran
hombres, 26.82% contaba con el comérbido de DM y el 45% contaba con antecedente
de infeccién de catéter, el agente infeccioso mas frecuentemente aislado fue S. aureus
meticilino sensible en un 61.1% seguido por bacilos entéricos Gram negativos en un
22.2% (6).

En un reporte de un centro terciario de atencién en Arabia Saudita con duracion de 6
meses se evidencio la presencia de 42 pacientes con BSI de los 102 CVC tunelizados que
se colocaron, el 59.5% de los casos correspondia a un nivel socioeconémico bajo,
predominando como etiologia los Gram negativos en un 45.2% (principalmente
Klebsiella pneumoniae en 19%) en comparacion con el 23.8% de Gram positivos (11%

secundario a S. aureus) (7).

En otro estudio retrospectivo transversal realizado en un centro de HD en Etiopia con
duracioén de 7 afos (enero 2016 a junio 2022), el total de poblacion para el estudio fue
de 353 pacientes de los cuales 331 contaban con CVC no tunelizado y 22 con CVC
tunelizado, la edad media de los participantes fue de 39.3 afios (x17.9), 203 eran
hombres y 204 eran residentes de areas rurales, 135 de los pacientes tenian la
comorbilidad de HTA, 49 DM y 24 virus de inmunodeficiencia humana (VIH), el sitio mas
comun de colocacién del catéter fue la vena yugular derecha en 329 casos; se report6
un total de 158 episodios de BSI en 135 pacientes, los microorganismos aislados con
mayor frecuencia fueron S. aureus en 20%, Escherichia coliy Klebsiella pneumoniae, en
general los Gram negativos fueron responsables del 57.6% de los casos de BSI; en este

estudio 79 de los pacientes desarrollaron resistencia antimicrobiana, la mayoria de los

10



microorganismos eran resistentes a ampicilina, amoxicilina y acido clavulanico y
penicilina; la resistencia a cloxacilina se observé en 86.2% de los aislamientos de S.
aureus asi como Escherichia colifue resistente a ceftazidima en 75% de los aislamientos;

12.7% de los aislados fueron multirresistentes (8).

En un estudio de corte transversal en Cuba durante el periodo comprendido de enero a
diciembre de 2019, unicéntrico y con universo de estudio de 112 aislamientos
(hemocultivos, cultivo de secreciones y de punta de catéter) de los cuales 81 de los
aislamientos fue de hemocultivos en los cuales predomino la presencia de bacterias Gram
positivas, destacando como agente etiolégico el S. aureus en 38.4% de los casos,
seguido por S. aureus meticilino resistente en 26.8% mientras que en el grupo de
bacterias Gram negativas el germen con mayor reporte fue Escherichia coli en 19.6%
seguido por Pseudomona aeruginosa en 4.5%. De las cepas de S. aureus sensibles a
meticilina, predominé la resistencia frente a ciprofloxacino, eritromicina y clindamicina
en 84.9 %, 47.9 % y 43.8 % respectivamente, a su vez el 68.1% de las cepas de

Escherichia coli fueron productoras de betalactamasa de espectro extendido (BLEE) (1).

De igual manera se realizd un estudio descriptivo en San Luis Potosi, unicéntrico, con
temporalidad de 6 meses en el cual se incluy6 un total de 67 pacientes, procesando 158
muestras de hemocultivos, secreciones y puntas de catéteres de todas las modalidades
de hemodialisis, la edad promedio de los pacientes fue de 44.22 afios (+£18.38), de los
cuales 37 eran hombres, 20 pacientes presentaban como etiologia nefropatia diabética
y 16 hipoplasia renal, 70.89% de los aislamientos fue de estafilococo, de estos el 64.29%
correspondia a estafilococo sp coagulasa negativo, a su vez en dicho grupo la resistencia
a meticilina fue de 72.72%; el 100% de los casos resistentes a meticilina eran sensibles
a vancomicina. De las enterobacterias aisladas el 60% fue secundario a Escherichia coli

resistentes a ampicilina y sensibles a amikacina, imipenem y cefepime (9).

8.2 Marco tedrico y conceptual

La enfermedad renal crénica (ERC) es definida como la alteracién estructural o funcional
del rifidn que se evidencia por anormalidades histopatolégicas en estudios de imagen o
laboratorio (10), sin importar la etiologia que la origina (11), lo cual resulta en una
reduccion progresiva de la tasa de filtrado glomerular (TFG); para su diagnostico se
considera una TFG < 60 ml/min/1.73m2, asi como duracion del deterioro de = 3 meses,
la cual puede o no estar acompafiada de otros marcadores de dafio endégeno (10, 12,
13, 14).
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El filtrado glomerular (FG) es el mejor indice que permite evaluar la funcionalidad del
rifdn, este nos permite identificar, clasificar y vigilar la progresion de la enfermedad
(13). Las ecuaciones elaboradas por el grupo Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI) han demostrado superioridad cuando se emplean en adultos y
son las que se recomiendan en la actualidad, la que presenta mayor exactitud y por

tanto es de eleccion es CKD-EPI creatinina (13, 15).

El deterioro de la funciéon renal puede evaluarse con el esquema propuesto por la
National Kidney Foundation, quienes dividen dicha patologia en cinco estadios (11); el
proposito de la estadificacion consiste en normar el manejo, estratificar el riesgo de
progresion y complicaciones, asi como determinar la intensidad del seguimiento (16).
Durante las tres primeras etapas el paciente no necesita tratamiento de sustitucion, sin
embargo, esta se vuelve imprescindible en los estadios cuatro y cinco en los que el
paciente debe someterse a cualquiera de las opciones de terapia de sustitucion de la

funcidn renal disponibles (didlisis peritoneal, hemodidlisis o trasplante renal) (11, 13).

La HD es un tratamiento invasivo de sustitucion de la funcion renal, el cual se realiza
mediante una maquina (rifidn artificial) y filtros especificos que hacen circular la sangre,
lo que permite extraer los productos toxicos generados por el organismo que se han

acumulado en la sangre mediante difusion y conveccion (11, 17).

Existen tres tipos principales de accesos para la realizacion de HD: fistulas arteriovenosas
nativas, injertos arteriovenosos y CVC tunelizados o no (8, 18). Los CVC no tunelizados
se han convertido en un procedimiento de eleccién en pacientes que requieren terapia
de sustitucion de la funcion renal (TSFR) de manera urgente, motivo por el cual siguen
siendo el acceso vascular preferido en paises en vias de desarrollo a pesar del alto riesgo
de complicaciones infecciosas (8), ya que, entre los 7 y 10 dias posteriores a la
implantacion del CVC las bacterias que habitan la superficie de la piel comienzan a formar
una biopelicula en la superficie exterior del orificio de salida y en la region intravascular
(19).

La presencia de procesos infecciosos representa la segunda causa de hospitalizacion y
mortalidad en pacientes con nefropatia (18, 20, 21), otorga un riesgo de volver a ser
hospitalizado a 30 dias del egreso de 28% a 42% (22, 23), a su vez genera una mayor
mortalidad a 90 dias que cualquier otra enfermedad cronica degenerativa en pacientes
gue cursan con un cuadro de sepsis (24). Un andlisis descriptivo y retrospectivo con

duracién de 14 afios en Reino Unido de 310 953 pacientes ERC, evidencio un riesgo 6.9
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veces mayor en pacientes dependientes de dialisis para desarrollar infeccion/septicemia
y de 7.9 veces mayor en aquellos con didlisis intermitente en comparativa con pacientes

con ERC no dependientes de didlisis (25).

La infeccion del catéter puede suscitarse en tres niveles diferentes: orificio de salida,
tanel o BSI (8, 18, 26), de estos el mas relevante clinicamente es el Ultimo por su
potencial para transformarse en sepsis (27). La BSI se define como el aislamiento de un
mismo microorganismo en sangre periférica y en catéter sin presencia de otro foco
infeccioso (28); en aquellos pacientes en los que no es posible obtener hemocultivo de
vena periférica se define como la presencia de sintomas compatibles con hemocultivo

del catéter positivo y sin otro sitio de infeccidon identificado (2, 21, 27).

A nivel internacional las BSI relacionadas con acceso vascular por catéteres tunelizados
para HD ocurren en tasa de 1.1 a 6.1 episodios por cada 1000 dias de uso de catéter
(3), mientras que América Latina reporta 3.8 a 6.6 casos por cada 1000 dias de uso de

catéter no tunelizado (6).

Los factores de riesgo para cursar con un episodio de BSI son el uso de CVC (29),
presentar comorbilidades tales como diabetes mellitus, enfermedad cardiovascular o
aterosclerosis periférica, concentracidn sérica de albumina <2.5 g/dl, ser portador nasal
de S. aureus, haber cursado previamente con un episodio de BSI, infeccién local y
estancia mayor a la recomendada del angioacceso (20, 30, 31, 32). Un estudio de 472
pacientes que iniciaron HD con un CVC observé la presencia de BSI en 35%, 54% y 79%

de los pacientes a los 3, 6 y 12 meses respectivamente (33).

El gold estandar para establecer el diagndéstico de BSI es la realizacion de hemocultivos
(29); por lo general se recomienda la toma de dos muestras, ya que esto aumenta el
rango de deteccidn a un 97.7% (21, 29); para los pacientes en HD los sitios de los cuales
se suelen obtener las muestras son catéter, circuito de HD y vena periférica (21), sin
embargo, se reconoce la dificultad para obtener una muestra periférica en esta
poblacién, por lo que en un estudio elaborado por Quittnatt se evidencié que la
combinacién mas sensible y precisa para el diagnéstico era una muestra sanguinea del
CVC y del circuito de HD (26, 33).

La severidad de la infeccion esti asociada con el microorganismo causante (34). Las
complicaciones infecciosas metastésicas graves se producen en 3% a 44% de los

episodios y en su mayoria se asocian a la presencia de S. aureus (27, 34).
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Los pacientes en HD tienen mayor riesgo de colonizacion por microorganismos
multirresistentes (5); para América Latina multirresistente (MDR) se define como
resistencia a 3 de los grupos de antibiéticos analizados, esto sin tomar a consideracion
las resistencias intrinsecas; cuando se habla de resistencia extendida (XDR) se refiere a
resistencia a todos los grupos de antibiéticos con excepcién de uno o dos de ellos;
mientras que panresistencia (PDR) hace alusion a la resistencia a todos los grupos de
antibidticos (ATB) (35). Las infecciones por microorganismo MDR son causantes de 700
mil muertes al afio a nivel global y se estima que para el 2050 seran responsables de

aproximadamente 10 millones de muertes al afio (36, 37).

Cuando hablamos de patrones de resistencia antimicrobiana nos referimos a la suma del
patrén de resistencia natural y caracteristico de los microorganismos estudiados en
conjunto con el de las resistencias adquiridas por los diferentes mecanismos que poseen,

esto se lleva a cabo mediante el antibiograma (38).

El antibiograma es una prueba microbiolégica que tiene como funcidon evaluar la
respuesta en el laboratorio de los microorganismos a los diversos grupos de
antimicrobianos y traducir dichos resultados en una aproximacion a la efectividad clinica
de los mismos; se considera sensible cuando un aislado bacteriano logra ser inhibido en
vitro por una concentracion de antimicrobiano asociada a una alta posibilidad de éxito
terapéutico, intermedio cuando la inhibicién se logra con una concentracién que se
asociada a un efecto terapéutico incierto (aunque para fines practicos se interpreta como
resistencia) y resistente cuando se logra la inhibicion mediante una concentracion

asociada a alta probabilidad de fracaso terapéutico (39).

Diferentes mecanismos de resistencia bacteriana se han reportado en casi todos los ATB
actuales (37), estos se han clasificado en tres grupos causales principales: reduccion de
las concentraciones intracelulares de ATB, modificacion del objetivo del ATB e
inactivacion del ATB (36).

El desarrollo de la resistencia a antibiéticos se ha precipitado y expandido de manera
global por la presién ejercida por la exposicién a contaminantes ambientales, el empleo
de metales pesados y el uso de desinfectantes y antimicrobianos. Estos Gltimos pueden
suscitar la expresion de genes presentes en el genoma o en elementos
extracromosomales, favorecer mutaciones puntuales en genes o el traspaso de nuevos

genes de resistencia por transferencia horizontal (40).
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Las principales teorias que de manera histérica han explicado el aumento en la
resistencia a antibioticos son la teoria de la adaptacion propuesta por Lamarck en 1809
cuya premisa es que la evolucion estd dada por cambios fenotipicos y genotipicos a lo
largo del tiempo, creados por variaciones ambientales, que le permiten al organismo
adaptarse al medio modificado; éstas serian deterministas y se trasmitirian de una
generacion a otra. Por otro lado, se cuenta con la teoria de seleccion natural de Darwin
la cual otorga mayor importancia a los cambios al azar que otorgan caracteristicas de
ventaja a ciertos organismos, es decir, sobreviven los que ante una debida presion
presenta la caracteristica que les permite adaptarse (aptos) y son seleccionados sobre
aquellos que carecen de la caracteristica. Se realizaron multiples estudios desde 1900
hasta 1960, los cuales sirvieron como sustento de experimentos en bacterias aisladas de
pacientes, para demostrar que la resistencia bacteriana identificada era causada por
enzimas adaptativas las cuales hidrolizaban el antibidtico y surgian en microorganismos
susceptibles si eran sometidos a diferentes concentraciones del medicamento

(entrenamiento) (40).

La sociedad espafiola de nefrologia cuenta con la recomendacion de llevar un registro
de complicaciones en cada unidad de HD (28); es fundamental la deteccion y
monitorizacion de bacterias MDR, ya que permite definir acciones que mejoren el uso de
antimicrobianos disponibles y prevenir la diseminacién de estos (35). De esta manera
mejorar la prescripcion y uso de ATB es indispensable para tratar eficazmente las
infecciones, proteger a los pacientes de los dafios causados por el uso innecesario de los

mismos y combatir la resistencia a antimicrobianos (21).
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9. Justificacion

La ERC es una patologia cronico-degenerativa que nos habla de la pérdida progresiva de
la funcionalidad renal; actualmente es considerada una pandemia global, su prevalencia
varia entre 11.7% y 15.1%; a nivel mundial el total de personas afectadas con ERC y
lesion renal aguda, junto con aquellos que reciben terapia de reemplazo renal, supera
los 850 millones de personas, representando la doceava causa de muerte. Durante las
Gltimas décadas su relevancia ha aumentado en nuestro pais, ya que ademas de ser de
las principales causas de mortalidad, la sobrevida de estos pacientes es especialmente

corta en México.

Este padecimiento tiene un impacto indirecto en la morbilidad y mortalidad global al
aumentar el riesgo de padecer otras cinco patologias importantes: enfermedades del
corazon, diabetes, hipertension, infeccién por el virus de inmunodeficiencia humana

(VIH) y malaria

En 2014 el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) otorgé terapias de reemplazo
renal a 55 101 pacientes de los cuales el 41% fue atendido mediante hemodialisis con
un gasto de 13 250 millones de pesos que equivale al 15% del gasto total anual del
IMSS lo que nos habla del costo a la salud publica que representa esta patologia. Durante
el afio 2017 la cifra de pacientes atendidos por ERC incremento a 69 267 sefialando de

esta manera el incremento progresivo que presenta esta patologia.

A nivel estatal desde el afio 2018 se lleva un registro de enfermedad renal crénica, ya
gue nuestro estado ocupa el séptimo lugar a nivel global de prevalencia, el cual sefial6
al concluir el afio 2021 el registro de 3174 pacientes en terapia de sustitucién de la

funcién renal, representando una prevalencia de 2183 personas por millon de habitantes.

La calidad de vida de los ERC se impacta de manera negativa en diferentes areas de su
vida, mediante cuestionarios elaborados a los pacientes que reciben atencién en
diferentes unidades de hemodidlisis en nuestro pais se han reportado repercusiones
sociales, econémicas y laborales, puntualizado en los problemas de cohesién del nucleo
familiar que surgen como consecuencia de las altas necesidades de cuidado y de la

disposicion del tiempo y los recursos econdmicos que implica su tratamiento.

La presencia de procesos infecciosos es la principal complicacion en cuanto a frecuencia
y gravedad, presenta un riesgo de volver a ser hospitalizado a 30 dias del egreso de

28% a 42%. De igual manera la incidencia de mortalidad por dicha causa varia entre el
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12% y el 22%, ya que el riesgo de sepsis es cien veces mayor en enfermos renales
cronicos en comparacion con la poblacién general. A nivel mundial se considera una
pandemia en aumento la presencia de organismos MDR, lo que la convierte en una de

las principales preocupaciones para el sistema de salud.

En nuestro hospital se cuenta con un area de hemodialisis, pero no se cuenta con
antecedentes sobre el estudio de patrones de resistencia antimicrobiana en dicha
poblacién, por lo que es importante realizar este estudio que ayudara a caracterizar los
principales microorganismos aislados, el comportamiento de los mismos frente a los ATB
probados y a identificar la presencia de organismos MDR, XDR y PDR, esto a su vez se
traduce en adecuacion de la terapéutica empirica local para beneficio clinico de los
pacientes que podria traducirse en disminucion de la mortalidad y dias de estancia

hospitalaria.

La realizacién de este protocolo se considera factible, ya que dentro de la unidad
hospitalaria se cuenta con las herramientas necesarias para su elaboracion, sin

representar un costo extra para la misma.
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10. Planteamiento del problema

El desarrollo de resistencia microbiana se considera una pandemia a nivel mundial con
tendencia creciente, se estima que para el afio 2050 dichos microorganismos seran
responsables de hasta 10 millones de muertes por afio a nivel global; los pacientes con
ERC en hemodidlisis se consideran una poblacion susceptible a procesos infecciosos por

las caracteristicas inherentes a su enfermedad y tipo de tratamiento.

Los procesos infecciosos representan la segunda causa de mortalidad en los pacientes
con ERC. Se evidencio en los antecedentes plasmados en este protocolo mdltiples
estudios realizados en diversas partes del mundo con temporalidad variada asi como
caracteristicas especificas de su poblacién y del tipo de modalidad empleada para recibir
hemodialisis, si bien se refiri6 un estudio realizado en México, este data de hace mas de
10 afios y no es especifico del tipo de poblacion que se encuentra en nuestra unidad, ya
gue, como se evidencio en los antecedentes, las caracteristicas de la poblacion varian
de un lugar a otro, como ejemplo el hecho de que los pacientes del estudio realizado en
México tienen el promedio de edad mas joven, esto a su vez contribuye a las diferencias
reportadas en los aislamientos de los hemocultivos. Para retrasar la aparicion de
resistencia antimicrobiana es fundamental llevar a cabo vigilancia y monitoreo de los
patrones de resistencia de manera local, por lo que mediante este protocolo se pretende
llenar un vacio de conocimiento a la fecha, ya que no existe precedente de este tipo de

estudio en esta unidad.

Al realizar este protocolo se podra evidenciar la presencia de consistencia o discrepancia
con lo reportado en la literatura a la actualidad, tanto de los microorganismos aislados
con mayor frecuencia y el patrén de resistencia de estos, asi como una comparativa

sobre las caracteristicas clinicas de las poblaciones estudiadas.

Derivado de lo anteriormente mencionado, se plantea la siguiente pregunta de

investigacion:

ZCuales seran los patrones de resistencia microbiologicos presentes en los
hemocultivos de los pacientes con enfermedad renal cronica en hemodialisis

del hospital general de zona nimero 3 de Aguascalientes del 2021 al 2023?
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11. Objetivo

General:

Describir los patrones de resistencia microbiolégicos de los hemocultivos positivos de los
pacientes con enfermedad renal cronica en hemodialisis reportados durante los afios

2021 a 2023 en el hospital general de zona numero 3 de Aguascalientes.
Especificos:

1. Identificar los agentes infecciosos méas prevalentes en los hemocultivos positivos de
enfermos renales cronicos en hemodidlisis de los afios 2021 a 2023 mediante los

antibiogramas reportados.

2. ldentificar las caracteristicas clinicas de los hemocultivos positivos de pacientes con
enfermedad renal crénica en hemodialisis durante los afios 2021 a 2023, mediante el

analisis de expedientes clinicos y registros hospitalarios.

12. Hipoétesis

-Hipotesis Alterna
e No amerita.
-Hipotesis Nula

e No amerita.
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13. Material y métodos

Periodo del estudio. enero 2021 a diciembre 2023
Diserio del estudio: descriptivo transversal

Lugar donde se desarrolla el estudio: Hospital General de Zona nimero 3 del IMSS en

Aguascalientes

Universo de estudio: pacientes con enfermedad renal crénica en hemodidlisis y
antecedente de infeccion del angioacceso con hemocultivo positivo y reporte de

antibiograma en hospital general de zona 3 de Aguascalientes.

Poblacion de estudio: pacientes con enfermedad renal crénica en hemodidlisis y

antecedente de infeccion del angioacceso

Poblacion blanco: pacientes con enfermedad renal cronica en hemodialisis con

hemocultivo positivo y aislamiento microbioldgico reportado.
Tamario de muestra (n):

Tamafio de la poblacion (N): Se atienden a 178 pacientes en nuestra unidad de

hemodialisis del hospital general de zona nimero 3 de Aguascalientes.
Margen de error (E): 5%, lo que se traduce en un E de 0.05.

Nivel de confianza (C): 95%, lo que se traduce en una puntuaciéon Z de 1.96 para una

distribucion normal estandar.

Desvio estandar poblacional (o): Un valor de =0.5
Desvio estandar poblacional (o): Un valor de =0.5
Lo que corresponde a la siguiente formula:

n--- (1.962 x 0.52 / 0.052).

Por lo tanto, para nuestro tamafio de poblacion se requiere una muestra (n) de 122,

considerando un nivel de confianza de 95%, margen de error del 5% y variabilidad

estimada en la poblacién.
Muestreo: no probabilistico.

Unidad de observacion: paciente en hemodidlisis con hemocultivo positivo
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Unidad de andlisis: informacion obtenida por medio del expediente clinico (fisico o

electronico), resultado de hemocultivo y antibiograma asociado a patégeno aislado.

Criterios de inclusion: enfermos renales cronicos en hemodidlisis mediante catéter
venoso central (tunelizado y no tunelizado), mayores de 18 afios, hemocultivo positivo
con reporte de germen aislado y antibiograma reportado en expediente clinico del
paciente o base de datos de laboratorio, con o sin antecedente de curacion de sitio de

insercion.

Criterios de no inclusion: hemodidlisis mediante fistula arteriovenosa nativa o injerto
arteriovenoso, resultados de hemocultivos positivos para especies de hongos y

hemocultivos que no se procesaron por completo.

Criterios de exclusion.: hemocultivos positivos con bacterias consideradas contaminantes

y antibiogramas incompletos

Criterios de eliminacion: menores de 18 afios, expedientes incompletos o con

informacion insuficiente para el estudio.
Seleccion: en base a criterios de inclusion.

Operalizacion de variables:

Tabla 1: Variables de caracterizacion

Variable | Definicion Definicion Indi- | Valor Tipode | Escalade
de conceptual | operacional ca- final variable | medicion

caracte- dores
rizacion
Carbape- | Antibidticos | Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
némicos | betalactdmi- | antibiéticos <1:16

coS con | para el que se

amplio evaluara la

espectro de | presencia  de
actividad sensibilidad (S) | CMI Resisten | Categérica | Dicotdmica
bactericida o resistencia (R) | 21: 16 | -te
en resultado del

hemocultivo.
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Quinolo- | Familia  de | Grupo de | CMI Sensible | Categorica | Dicotémica
nas antibidticos | antibioticos <1:16
bactericidas | para el que se
de  amplio | evaluara la
espectro. presenciade S o
R en el | CMI Resisten | Categorica | Dicotomica
resultado del | 21:16 | -te
hemocultivo.
Aminoglu | Grupo de | Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
-c6sidos | antibidticos | antibioticos < 1:16
bactericidas | para el que se
gue actla | evaluara la
sobre el | presenciade S o
ribosoma R en el | CMI Resisten | Catego6rica | Dicotomica
inhibiendo la | resultado  del | 21:16 | -te
sintesis hemocultivo.
proteica.
Sulfas Medica- Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
mento que | antibidticos < 1:16
contiene un | para el que se
grupo de | evaluara la
sulfonamida | presenciade S o
como parte | R en el | CMI Resisten | Categ6rica | Dicotémica
de su | resultado  del | 21:16 | -te
estructura. hemocultivo.
Gluco- Antimicro- Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
péptidos | bianos que | antibiéticos < 1:16
actuan para el que se
inhibiendo la | evaluara la
sintesis del | presenciade S o
peptidogluca | R en el | CMI Resisten | Catego6rica | Dicotémica
no. resultado  del | 21:16 | -te
hemocultivo.
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Cefalos- | Antibidticos | Grupo de | CMI Sensible | Categdrica | Dicotémica
porinas betalacta- antibidticos < 1:16
micos que | para el que se
acttian evaluara la
inhibiendo la | presenciade S o
sintesis de la | R en el | CMI Resisten | Categorica | Dicotomica
pared resultado del | 21:16 | -te
celular. hemocultivo.
Penicili- Antibi6tico Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
nas obtenido del | antibiéticos < 1:16
hongo para el que se
Penicillium evaluara la
notatum presenciade S o
R en el | CMI Resisten | Catego6rica | Dicotomica
resultado  del | 21:16 | -te
hemocultivo.
Macro- Antibiéticos | Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
lidos gue actian | antibiéticos < 1:16
inhibiendo la | para el que se
sintesis  de | evaluara la
proteinas presenciade S o
bacterianas | R en el | CMI Resisten | Categ6rica | Dicotémica
mediante la | resultado  del | 21:16 | -te
union a la | hemocultivo.
subunidad
50S.
Glicilci- Grupo de | Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
clinas antibidticos | antibi6ticos <1:16
bacteriosta- | para el que se
ticos. evaluara la
presenciade S o
R en el | CMI Resisten | Catego6rica | Dicotémica
resultado  del | 21:16 | -te

hemocultivo.
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Tetraci- Antibittico Grupo de | CMI Sensible | Categdrica | Dicotémica
clinas de gran | antibioticos < 1:16
accion para el que se
bacteriosta- | evaluara la
tica. presenciade S o
R en el | CMI Resisten | Categorica | Dicotomica
resultado del | 21:16 | -te
hemocultivo.
Nitroimi- | Promedica- | Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
dazoles mentos antibioticos < 1:16
compuestos | para el que se
por un anillo | evaluara la
de imidazol | presenciade S o
unido a un |R en el | CMI Resisten | Catego6rica | Dicotomica
grupo nitro. | resultado  del | 21:16 | -te
hemocultivo.
Oxazolidi | Antimicrobia | Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
nonas -nos gue | antibidticos < 1:16
producen para el que se
una evaluara la
inhibicion de | presenciade S o
la  sintesis | R en el | CMI Resisten | Categ6rica | Dicotémica
proteica. resultado  del | 21:16 | -te
hemocultivo.
Rifami- Grupo de | Grupo de | CMI Sensible | Categérica | Dicotémica
cinas agentes antibioticos < 1:16
antibacteria- | para el que se
nos. evaluara la
presenciade S o
R en el | CMI Resisten | Catego6rica | Dicotémica
resultado  del | 21:16 | -te

hemocultivo.
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Monobac-

tamicos

Antibidticos
beta-
lactamicos

monociclicos

Grupo de
antibidticos

para el que se
evaluara la
presenciade S o
R en el
resultado  del

hemocultivo.

CMI
< 1:16

CMI

>1:16 | -te

Sensible

Resisten

Categorica

Categorica

Dicotdmica

Dicotomica

Tabla 2: Variables dependientes

Variable
depen-
diente

Definicion
conceptual

Definicion
operacional

Indicador

Tipo de
variable

Escala de
medi-
cion

Microorga-
nismo

Bacteria cuyo
aislamiento
se reporta
positivo en el
hemocultivo

Género y
especie de la
bacteria

aislada en el
hemocultivo.

Resulta-do
del hemo-
cultivo.

Cualitativa

Nominal

Tabla 3: Variables intervinientes

Variables
intervi-
nientes

Definicion
conceptual

Definicion
operacional

Indicador

Tipo de
variable

Escala de
medi-
cion

Edad

Tiempo que
ha vivido una
persona u
otro ser vivo
desde su
nacimiento

Tiempo en
afos que
tiene el
paciente  al
momento del
resultado
positivo
cultivo

del

Afos

Cuantitativa

Continua

Sexo

Condicién
organica que
distingue a
los hombres
de las
mujeres

Distribucion
de hombres y
mujeres que
se registraron
en el estudio

Hombre/
Mujer

Cualitativa

Nominal
dicotémica

Nivel
educativo

Nivel de
educacién

més alto que
una persona

ha terminado

Maximo nivel
de estudios
referido por el
paciente  al
momento del
estudio

Analfabeta,
primaria,
secundaria,
preparato-
ria,
licenciatura.

Cualitativa

Ordinal
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Ocupacion | Clase o tipo | Empleo/ labor | Especi- Cualitativa Ordinal
de trabajo | referida por el | ficacion del
desarrollado. | paciente  al | puesto
momento del | laboral
registro desem-
pefiado.
Tipo de | Dispositivos Sonda que se | CVC Cualitativa Dicotémi-
catéter de material | emplea para | tuneliza-do ca
blando y | hemodidlisis
flexible que CcvC no
se emplean tuneliza-do
para realizar
hemodialisis
Sitio de | Vena en Ila | Lugar de | Yugular, Cualitativa | Nominal
insercion cual se realiz6 | colocacion del | subclavio o
del catéter | la insercion | CVC para | femoral
del catéter. hemodialisis
Comorbi- | Trastorno o | Aquellas Diversas Cualitativa Nominal
lidades enfermedad enfermedade | enfermedad politémica
que ocurreen |s que se |es (Diabe-
la misma | encuentran tes,
persona presentes en | hiperten-
una persona | sion arterial,
etc)

Procedimiento para recoleccion de informacion:

Instrumento a utilizar:

Los datos fueron recabados mediante los expedientes clinicos (de manera fisica o
mediante el sistema PHEDS) de los pacientes con enfermedad renal crénica en
hemodialisis con hemocultivo positivo y reporte de antibiograma fisico o en base de
datos de laboratorio de la institucién, posteriormente fueron extraidos al instrumento de

recoleccion. (Anexo A)
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Procedimiento para obtencion de la informacion.

1. Se identificaron los expedientes clinicos de los pacientes que cumplian con criterios

de inclusion.
2. Se extrajeron los datos indicados en la hoja de recoleccion (Anexo A).

3. Se realizo un vaciado de dicha informacién en base de datos electrénica elaborada en

Excel.

4. Se procedié a analizar la base de datos en software IBM SPSS version 25 mediante
estadistica descriptiva con la finalidad de identificar y clasificar los microorganismos
infecciosos con mayor prevalencia en esta unidad, a su vez se identificaron los patrones
de resistencia y susceptibilidad de dichos agentes, asi como las caracteristicas asociadas
de la poblacion si existian (edad, nivel de educacion, ocupacion, comorbilidades, sitio de

insercion).

Analisis estadistico: La informacién se recopil6 utilizando hojas de céalculo de Excel para
crear la base de datos. Se realizé un andlisis descriptivo de las variables utilizando el
programa IBM SPSS version 25 para Windows, este analisis incluyo calculos de
frecuencias, porcentajes, medidas de tendencia central y dispersion, segun
correspondia. Para determinar el numero y porcentaje de resistencia a los
antimicrobianos, se utilizé el programa Whonet version 5.6, se elabor6 un analisis
especifico de los patrones microbiol6gicos, asi como de sensibilidad para evaluar la
robustez de los resultados. Los resultados se presentaron de manera clara y concisa,

utilizando tablas y gréaficos cuando fue necesario para facilitar la interpretacion.
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14. Consideraciones éticas

El proyecto fue sometido a evaluacion y autorizacion por el Comité de Etica en
Investigacion y por el Comité Local de Investigacion en Salud, al obtener su aprobacién
se inicid6 su realizaciébn respetando los principios bioéticos de beneficencia, no

maleficencia, autonomia y justicia.

Confidencialidad: los datos de identificacion de los participantes se emplearon de manera
exclusiva con fines de investigacion; los resultados finales del estudio se reportaron y
publicaron de manera anénima, garantizando la privacidad de los pacientes, sin ser

transferidos a terceros.

Con base a la Norma Oficial Mexicana (NOM-004-SSA3-2012), se estimé un resguardo
de la informacion en el anonimato de un periodo de 5 afios desde el inicio de la
recoleccion de datos. En caso de que se descubrieran resultados inesperados se
emplearia un mecanismo para proporcionar informacion al CElI (Comité de Etica en
Investigacidon), mediante un “informe de eventos adversos e inesperados”, el cual se

realizaria de manera oportuna y con informacion detallada y completa.

Consentimiento informado. El presente estudio se apegd a los principios éticos para
investigacién en seres humanos de la Asamblea Médica Mundial establecidos en la

Declaracion de Helsinki y el reglamento del Instituto Mexicano del Seguro Social.

De acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud, en materia de investigacion para
la salud en México (Secretaria de Salud 2014), en su titulo segundo, capitulo I, articulo
13: En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio, deberan
prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccion de sus derechos y
bienestar. En su titulo segundo, capitulo I, articulo 17: Se considera como riesgo de la
investigacién a la probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algin dafio como
consecuencia inmediata o tardia del estudio. El riesgo de este proyecto correspondia a
un estudio sin riesgo (grupo 1), ya que empleaba técnicas y métodos de investigacion
documental, retrospectivos y aquellos en los que no se realiza ninguna intervenciéon o
modificacién intencionada en las variables fisiol6gicas, psicologicas y sociales de los
individuos que participaron en el estudio, entre los que se consideraron: revisién de
expedientes clinicos, cuestionarios, entrevistas y otros, en los que no se le identificé ni

se trataron aspectos sensitivos de su conducta.
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El presente protocolo se considerd sin riesgos (grupo 1) por lo siguiente:

e Las técnicas y métodos de investigacion se llevaron a cabo de manera

retrospectiva (expedientes clinicos)

e No se realiz6 ningun tipo de intervencion o modificacion (terapéutica, psicosocial

o fisiolégica) en los pacientes.

Por lo anteriormente mencionado, este estudio no requirié de consentimiento informado

para su elaboracion.
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15. Recursos, financiamiento y factibilidad
Recursos humanos: investigador principal (Dr. Juan Daniel Jaimes Alvarez) y asociado

(Dra. Paola Lizbeth Alfaro Enriquez)

Recursos materiales: expediente clinico (fisico y electrénico), sistema de laboratorio de

la unidad hospitalaria, computadora, sistema de Word, hojas de Excel y SPSS.

Recursos financieros: se utilizara impresora con cartucho, copias e impresiones, asi como
plumas, las cuales seran financiadas por los investigadores del proyecto para su
elaboracion.

Tabla 4: Recursos y costos del protocolo
Recurso Costo

Internet 580

Cartuchos de impresion 800

Fotocopias 200
Plumas 100

Impresion y empastado | 3500
de tesis

Total 5180

Factibilidad: es factible, ya que no amerita gasto extra a la institucién.

Infraestructura: Hospital General de Zona nimero 3, ubicado en prolongacién General

Ignacio Zaragoza numero 905, Ejido Jesus Maria, Jesis Maria, Aguascalientes, México.

16. Conflicto de interés
Los investigadores declaran ningun conflicto de interés para la realizacion de este

estudio.
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17. Resultados

El Hospital general de zona 3 de Aguascalientes cuenta con su propia unidad de
hemodialisis en la cual se atiende a 178 pacientes; para la elaboracion de este estudio

se recabaron datos que comprendieran la temporalidad de enero 2021 a diciembre 2023.

Se analizaron 122 cultivos positivos de pacientes con enfermedad renal crénica en
tratamiento mediante hemodidlisis, de los cuales 72 pertenecian a hombres y 50
correspondian a mujeres; la edad promedio de los participantes al momento del
resultado del cultivo fue de 50 afios con una mediana de 53 afios, la mayoria de los
participes contaban con nivel educativo de secundaria completa, 36.88% de los
participantes se dedicaban al hogar, 50.81% eran diabéticos tipo 2 y 94.26% hipertensos
(tabla 5), 94 resultados de cultivo positivo tenian un catéter no tunelizado (figura 2) y

el sitio principal de insercion fue yugular derecho (figura 3).

Tabla 5: Caracteristicas clinicas y sociodemograéficas de los pacientes participantes.

Variable Categorias Total Porcentaje
n= 122 (%)
18 - 25 6 4.92%
26 - 30 19 15.57%
31-35 8 6.55%
36 - 40 13 10.65%
41 - 45 3 2.45%
Edad 46 - 50 8 6.56%
51 -55 9 7.38%
56 - 60 18 14.75%
61 - 65 20 16.4%
66 - 70 5 4.1%
71-75 4 3.27%
>76 9 7.38%
Analfabeta 13 10.65%
Primaria incompleta 14 11.48%
Primaria completa 21 17.21%
Escolaridad  Secundaria incompleta 11 9.02%
Secundaria completa 35 28.69%
Preparatoria 17 13.93%
Carrera técnica 2 1.63%
Licenciatura 9 7.38%
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Tabla 5: Caracteristicas clinicas y sociodemogréficas de los pacientes participantes

(Continuacién).
Variable Categorias

Desempleado
Pensionado
Hogar
Comerciante
Chofer
Vigilante

Ocupacion Operario
Pintor
Agricultor
Albafiil
Otros
Diabetes mellitus tipo
2
Hipertension arterial
Insuficiencia cardiaca
VIH
Artritis reumatoide

Comorbilidades | ypus eritematoso
sistémico
Diabetes mellitus tipo
1
EPOC
Hipotiroidismo
Trastorno ansioso/
depresivo
Epilepsia
Paralisis cerebral
infantil

Total
n=122

Porcentaje
(%)
11.47%
20.49%
36.88%
5.73%
3.27%
2.45%
5.73%
0.82%
1.63%
0.82%
10.65%
50.81%

94.26%
4.91%
1.63%
2.45%
2.45%

2.45%

5.73%

9.02%
4.1%

1.63%
2.45%
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Figura 2: Tipo de catéter empleado para HD de los pacientes del HGZ3 Aguascalientes
participantes del protocolo.

Figura 3: Sitio de insercion del catéter empleado para HD de los pacientes participantes
del protocolo (n).
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De los 122 reportes analizados se encontrd que se aislaron 15 especies diferentes, 7

(46.66%) especies de Gram positivos y 8 (53.33%) especies de Gram negativos (tabla

6).

De los microorganismos Gram positivos, las tres especies mas frecuentes aisladas fueron

S. aureus (n=25), S. epidermidis (n=21) y E. faecalis (n=12), que representaron el

20.49, 17.21 y 9.84% del total de los microorganismos aislados, mientras que de los

microorganismos Gram negativos las tres especies mas frecuentemente aisladas fueron

K. oxytoca (n=25), P. aureginosa (n= 14) y K. pneumoniae (n=7), que representaron el

20.49, 11.47 y 5.73% del total de los aislados, respectivamente.

Tabla 6: Desarrollo bacteriano.
Especie

Staphylococcus aureus

Klebsiella oxytoca

Staphyloccus epidermidis
Pseudomonas aureginosa
Enterococcus faecalls

Klebsiella pneumoniae

Enterobacter cloacae

Staphylococcus hominis subesp hominis
Escherichia coli

Serratia marcescens

Staphylococcus cohnii ssp urealyticus
Staphylococcus capitis

Morganella morganii

Streptococcus agalactiae

Enterococcus faecium

Numero de aislados
25
25
21
14

[EEN
N

PR R R RN W w o N
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Las especies aisladas con mayor frecuencia por afio se exponen de manera comparativa
en la figura 4; si bien cabe mencionar que la mayor cantidad de hemocultivos positivos
se obtuvo del afio 2023, las especies aisladas de manera mas frecuente no presentaron

cambio con respecto al afio 2022 a diferencia de las presentadas en el afio 2021.

Figura 4: Microorganismos aislados con mayor frecuencia durante el periodo
comprendido en el estudio por afio.
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Al realizar el analisis de los resultados obtenidos encontramos que el patron de
resistencia para Staphylococcus aureus fue el demostrado en la figura 5. En el afio
2021 se obtuvo un total de 5 cultivos positivos para dicho agente, de los cuales 40% era
meticilino resistente (MRSA), del 100% de los MRSA, 50% fue resistente a trimetropim
sulfametoxazol (TMP/SMX); 20% presentd resistencia a quinolonas. Todos fueron
susceptibles a vancomicina, linezolid, daptomicina y rifampicina, de igual manera

ninguno presenté mutacion macrdlido-lincomicina-estreptogramina B (MSLB).

En el afio 2022 se obtuvo un total de 5 cultivos positivos, de los cuales el 100% fue
meticilino sensible (MSSA), ninguno presentdé mutacion MSLB, todos fueron sensibles a

vancomicina, quinolonas, linezolid, daptomicina y rifampicina.

En el afio 2023 se recabaron 15 cultivos positivos para Staphylococcus aureus, de los
cuales 13.3% (n=2) fueron MRSA, a su vez del 100% de MRSA el 100% fue sensible a
TMP/SMX; 13.3% se present6 con mutacion MLSB modo constitutivo; 20% fue resistente

a quinolonas. Todos fueron sensibles a vancomicina, linezolid, daptomicina y rifampicina.
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Figura 5: Comparacién de los patrones de resistencia de Staphylococcus aureus
encontrada en antibiogramas 2021-2023 (n).
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En cuanto al patrén de resistencia de Staphylococcus epidermidis se reporta en la
figura 6. En el afio 2021 se obtuvo un total de 4 cultivos positivos para dicho
microorganismo; 100% fue resistente a oxacilina, 100% presenté mutacién MSLB de los
cuales 75% fue de modo constitutivo y 25% modo inducido; el 100% fue resistente a
quinolonas; 75% presento resistencia a gentamicina; la resistencia a linezolid estuvo

presente en 25% y el 100% fue sensible a vancomicina, tigeciclina y rifampicina.

Del afio 2022 se obtuvieron 5 cultivos con dicho aislamiento, 100% fue resistente a
oxacilina; 80% present6 mutacion MSLB (n=4), 3 de los cuales lo expresaron de modo
constitutivo y 1 de modo inducible; 100% fue resistente a quinolonas; se reporto
Unicamente en dos de los cinco cultivos positivos para este microorganismo la
sensibilidad o resistencia a gentamicina, por lo tanto no se cuenta con resultado
completo, sin embargo, 1 de esos antibiogramas reporto resistencia a gentamicina; 20%
presento resistencia a rifampicina. El 100% fue sensible a vancomicina, tigeciclina y

linezolid.

Del afio 2023 se recabaron 12 cultivos positivos para dicho patdégeno, 58.3% presentd
resistencia a oxacilina, 83.3% reporté mutacion MSLB (n=10) de los cuales 4 tuvieron
expresion de modo constitutivo y 6 de modo inducible; 58.33% fueron resistentes a
guinolonas; 100% fue sensible a vancomicina, linezolid y rifampicina. En los cultivos
recabados de este afo no se contd con reporte de resistencia o sensibilidad a tigeciclina

ni gentamicina.
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Figura 6: Comparacion de los patrones de resistencia de Staphylococcus epidermidis
encontrada en antibiogramas 2021-2023 (n).
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Los patrones de resistencia para Enterococcus faecalis se muestran en la figura 7;
del afio 2021 se recabaron 3 cultivos con reporte para dicho microorganismo, el 100%
reportado fue sensible a ampicilina, vancomicina, linezolid, gentamicina, estreptomicina,

guinolonas, tetraciclina y daptomicina.

En el afio 2022 se obtuvo un total de 4 cultivos con dicho aislamiento, de los cuales el
25% fue resistente a gentamicina y estreptomicina, 50% fue resistente a quinolonas,
25% fue resistente a tetraciclina; 100% fue sensible a ampicilina, vancomicina, linezolid

y daptomicina.

Del afio 2023 se recabaron 5 cultivos para dicho patégeno, 20% fue resistente a
ampicilina, 20% fue resistente a vancomicina, 20% fue resistente a linezolid, 20% fue
resistente a gentamicina, 20% fue resistente a tetraciclina y 20% resistente a
daptomicina, los Unicos antibiéticos a los que se report6 100% de sensibilidad fue

estreptomicina y quinolonas.
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Figura 7: Comparacion de los patrones de resistencia de Enterococcus faecalis
encontrada en antibiogramas 2021-2023 (n).
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En cuanto al patron de resistencia de Klebsiella oxytoca se demuestra en la figura 8.

Del afio 2021 no se recab6 ningun cultivo positivo para dicho microorganismo.

En el afio 2022 se recolecté un total de 6 cultivos positivos para ese patdgeno de los
cuales el 100% fue oximino resistente, con espectro BLEE extendido y productora de
ampicilinasa C (Amp C), 100% fueron susceptibles a carbapenémicos y amikacina, a su
vez 100% fue resistente a gentamicina, 100% fueron resistentes a quinolonas y a TMP/
SMX.

Del afio 2023 se recabd un total de 19 cultivos positivos de ese agente, el 94.73% fue
oximino resistente, espectro BLEE extendido y productoras de Amp C; 94.73% fue
resistente a gentamicina y 15.78% a amikacina, 2 de esos cultivos presentaron
impermeabilidad a aminoglucosidos. 84.47% fueron resistentes a quinolonas y a

TMP/SMX. 100% fue susceptible a carbapenémicos.
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Figura 8: Comparacion de los patrones de resistencia de Klebsiella oxytoca encontrada
en antibiogramas 2021-2023 (n).
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El patron de resistencia para Pseudomonas aureginosa se evidencia en la figura 9.
Durante el afio 2021 se recolectaron un total de 3 cultivos para dicho aislamiento, el
100% de los reportes recabados fueron sensibles a meropenem. 100% fue sensible a
quinolonas, 100% fue productor de cefalosporinasa y no se contd con reporte en el

antibiograma para sensibilidad o resistencia a amikacina ni gentamicina.

Del afio 2022 se obtuvieron un total de 2 cultivos positivos con dicho agente, el 100%
fue sensible a meropenem y quinolonas; 100% fueron productor de cefalosporinasa;
solo se cont6 con reporte de uno de los cultivos para amikacina y gentamicina siendo

sensible a ambos farmacos.

Del afio 2023 se recolect6 un total de 9 cultivos de ese patégeno, del cual 33.33% (n=3)
fue resistente a meropenem, si bien no se cuenta con reporte de sensibilidad o
resistencia a imipenem la literatura refiere pocos reportes de patron imipenem
susceptible y meropenem resistente mencionando que lo mas frecuente es que se trate
de un error, por lo que se asume resistencia a ambos carbapenémicos; de dichos cultivos
positivos 2 presentaron fenotipo metaloenzima y 1 mutacion de porina OprD. 77.77%
fueron productor de cefalosporinasa y 22.22% fueron oximino resistentes. Solo se
contaba con un reporte para amikacina y gentamicina siendo sensible a ambos farmacos.

33.33% fue resistente a quinolonas.
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Figura 9: Comparacion de los patrones de resistencia de Pseudomonas aureginosa
encontrada en antibiogramas 2021-2023 (n).
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El patron de resistencia antimicrobiana de Klebsiella pneumoniae se muestra en la
figura 10. En el afio 2021 se obtuvo un total de 4 cultivos para dicho agente, de los
cuales 25% fueron oximino resistentes con espectro BLEE extendido y productor de Amp
C. 50% fueron resistentes a gentamicina. 25% fueron resistentes a quinolonas y

TMP/SMX. 100% fueron susceptibles a carbapenémicos y amikacina.

Del afio 2022 se recabd un cultivo con dicho aislamiento, el cual fue oximino resistente,
espectro BLEE extendido y productor de Amp C; fue resistente a quinolonas y TMP/ SMX.

Sensible a carbapenémicos, amikacina y gentamicina.

En el afio 2023 se obtuvieron 2 cultivos positivos para ese agente; el 50% fue oximino
resistente con espectro BLEE extendido y productor de Amp C, el otro 50% fue oximino
sensible, no se identific6 en esta muestra produccion de cefalosporinasa. 100% fue
resistente a gentamicina; 50% resistente a quinolonas y TMP/SMX. 100% fue sensible a

carbapenémicos y amikacina.
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Figura 10: Comparaciéon de los patrones de resistencia de Klebsiella pneumoniae
encontrada en antibiogramas 2021-2023 (n).
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18. Discusion

La capacidad de un microorganismo para generar resistencia a los efectos de diversos
antibioticos se puede desarrollar ya sea de manera natural mediante mutaciones
efectuadas al azar o de manera artificial por presion selectiva. La resistencia antibiética
se considera una pandemia creciente de la cual los pacientes con nefropatia son una
poblacién vulnerable por las caracteristicas inherentes de la misma, siendo la presencia
de procesos infecciosos la principal complicacion en frecuencia y gravedad y la segunda

causa de mortalidad.

Al realizar la comparacion con los articulos descritos en los antecedentes de este estudio
encontramos que de igual manera la predominancia de la muestra estuvo constituida
por hombres; la mediana de edad fue de 53 afios de edad, lo cual nos sitla por debajo
de la mediana de edad reportada en los estudios realizados por Almenara et al (2),
Martin et al (3) y Crowe et al (5), esto se podria atribuir a multiples causas como el
hecho de tratarse de paises de primer mundo, uso de catéteres no tunelizados en nuestra
poblacion, mayor prevalencia de diabetes mellitus e hipertensidn arterial a comparacion
de los resultados de los articulos asi como al hecho de que Aguascalientes se considera
zona de alta prevalencia de enfermedad renal cronica con una alta incidencia en
pacientes jovenes, de hecho el segundo porcentaje de rango de edad en este estudio
fue de los 26 a los 30 afios; seria necesario realizar mas estudios para identificar

adecuadamente la causa.

La incidencia media de BSI depende del tipo de catéter empleado, segun las diferentes
series reportadas en la literatura para el CVC no tunelizado oscila entre 3.8 — 6.6
episodios/1.000 dias de uso de CVC y entre 1.6 — 5.5 episodios/1.000 dias de uso de
CVC tunelizado, uno de los factores asociados al riesgo de desarrollar infeccién es el sitio
de insercion, en nuestra unidad el sitio mas frecuente para la colocacion del catéter es
la vena yugular derecha el cual presenta un riesgo de infeccion de 5.6 episodios/1.000
dias de catéter, el sitio de mayor riesgo reportado en los estudios es el femoral y el de
menor el subclavio; se deberan elaborar mas estudios en nuestra unidad que permitan

conocer la tasa de BSI de nuestra poblacién.

De los articulos referidos en antecedentes los microorganismos aislados con mayor
frecuencia en los paises de primer mundo donde se emplean de manera principal los
catéteres tunelizados para recibir hemodialisis fueron en su mayoria Gram positivos (S.

epidermidis y S. aureus) situacion que coincide con la reportada por la literatura,
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mientras que, en paises considerados de tercer mundo, pese al uso de CVC tunelizados
los aislamientos principales fueron Gram negativos (K. pneumoniae y E. coli). En los
estudios realizados por Simén et al en Cuba (1), Gdmez et al en Colombia (6) y Ramirez
et al en San Luis Potosi (9) no se especifica el tipo de catéter empleado para hemodialisis,
los aislamientos mas frecuentes en dichas poblaciones fueron S. aureus para los primeros
dos y estafilococo sp coagulasa negativo para el tltimo. En nuestra unidad la mayoria
de pacientes son portadores de catéteres no tunelizados; al realizar la comparacion con
los resultados obtenidos encontramos un predominio de microorganismos Gram
positivos, las dos especies aisladas con mayor frecuencia fueron S. aureus y S.
epidermidis, que representaron el 20.49% y 17.21% respectivamente del total de la
muestra, sin embargo, se debe destacar la presencia de K. oxytoca como parte de los
aislamientos, ya que su aislamiento estuvo presente en 20.49% de la muestra, lo que lo
convierte en el microorganismo Gram negativo mas frecuente y a su vez generando un
empate en cuanto a la especie bacteriana con mayor cantidad de cultivos positivos
evidenciados en este estudio, lo cual es algo Unico a esta poblacién de pacientes, puesto

gue en los articulos referidos no se menciona el aislamiento de esta bacteria.

Al analizar los resultados de los antibiogramas de K. oxytoca encontramos que de los
cultivos recabados para esta investigacion el 96% fueron oximino resistentes, espectro
BLEE extendido y productoras de Amp C, 92% presentan resistencia a quinolonas y
TMP/SMX, siendo el Unico grupo de antibidticos que presenta 100% de sensibilidad los
carbapenémicos, lo cual nos habla de la alta resistencia a antibioticos que presenta esta

bacteria en nuestra unidad.

Al realizar el andlisis de las diferentes especies aisladas con mayor frecuencia en nuestra
unidad encontramos un incremento de patégenos gram negativos, siendo asi el caso de
P. aureginosa, la cual ademas ha demostrado cambio en el patrén de resistencia; durante
el afio 2023 se demostro la presencia de resistencia a carbapenémicos (especificamente
meropenem) asi como a quinolonas, situacion no evidenciada previamente lo cual resalta
la importancia de este tipo de estudios, puesto que deja en evidencia la creciente

pandemia de resistencia a antibidticos.

Las bacterias multirresistentes por adquisicién de nuevos genes son los Gram negativos,
enterococos y estafilococos de ambientes nosocomiales, lo cual constituye practicamente

el total de los aislamientos positivos en este protocolo, lo que evidencia el riesgo en el

43



cual se encuentra nuestra poblacién de presentar microorganismos pandrogoresistentes

en un futuro.

Entre los sesgos y limitaciones de este protocolo encontramos que en nuestra unidad no
se cuenta con el reactivo para procesar la presencia de resistencia o sensibilidad a
imipenem, la tira reactiva con la cual se realiza el analisis de microorganismos es para
uropatdgenos, por lo que se desconoce si los aislamientos de Pseudomonas aureginosa
sensibles a meropenem también cuentan con el mecanismo agregado de bomba de
eflujo, lo que podria resultar en cambios en cuanto al tipo de terapia empleado de

manera empirica.

Otro de los sesgos presentes fue el hecho de que se presentaron multiples episodios de
BSI en un mismo paciente, si bien la temporalidad del resultado de cultivo positivo fue
diferente y en multiples ocasiones incluso el aislamiento fue para otro microorganismo;
esto presenta repercusion al considerar las caracteristicas sociodemograficas de los
pacientes del estudio, dicha situacion se present6 en 28 pacientes en los cuales se
reportdé mas de un episodio de infeccion del angioacceso durante el tiempo comprendido

en esta investigacion.

En las limitaciones del estudio cabe mencionar de igual manera la migracién de los
resultados de laboratorio, asi como falta de impresion de resultados de antibiograma en
expedientes fisicos, motivos por los cuales se recabé una muestra menor de

microorganismos aislados durante el afio 2021 y 2022.

Este estudio es el primero de su tipo en nuestra unidad, por lo que proporciona
informacion valiosa sobre los microorganismos aislados con mayor frecuencia y el
comportamiento de los mismos a través del tiempo en cuanto a resistencia y
susceptibilidad a los antibidticos con los que se cuenta en nuestro hospital, de esta
manera se puede optimizar el esquema antibiético empirico y disminuir la morbilidad y

mortalidad de los pacientes.
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19. Conclusion

Los antibiéticos son los medicamentos de uso més frecuente y erréneo en la practica
clinica. La consecuencia inevitable de la aplicacion tan extendida de dichos farmacos ha
sido el surgimiento de microorganismos cada vez mas resistentes, por lo tanto, la mejor

forma de disminuir la resistencia es reduciendo el uso incorrecto de los antibiéticos.

En base a la informacion recabada en este estudio se puede concluir que existe diferencia
entre los patrones de resistencia microbioldgica de los hemocultivos positivos de los
pacientes con enfermedad renal cronica en hemodialisis reportados durante los afios
2021 a 2023 en el hospital general de zona nimero 3 de Aguascalientes; dichos cambios
se correlacionan con los reportes de la literatura que sefalan el incremento de BSI
secundarias a bacterias Gram negativas. Sin embargo, el estado de una especie o0 género
bacteriano se encuentra sujeto a constante variacién, por lo que es necesario continuar
actualizando los datos con los que se cuenta en nuestra unidad, ya que esto permitira
una mejor caracterizaciéon en cuanto a la sensibilidad y resistencia local, o que a su vez
nos permitira un mejor empleo de la terapéutica empirica cuando un paciente lo
requiera, lo que a su vez ayudara a la disminucion de microorganismos resistentes, asi

como disminucién de la morbilidad, mortalidad y dias de estancia intrahospitalaria.

Los pacientes con enfermedad renal cronica, especialmente aquellos que cuentan con
HD como TSFR, son una poblacién vulnerable de padecer procesos infecciosos, por lo

gue se deben tomar las medidas necesarias para disminuir el riesgo que presentan.
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20. Glosario
Antibiograma: Procedimiento de laboratorio que permite determinar la sensibilidad de

un microorganismo ante diferentes antibioticos.

Antibidtico: Dicho de una sustancia quimica capaz de paralizar el desarrollo de ciertos

microorganismos patégenos.
Bacteriemia: Presencia de bacterias en el torrente sanguineo.

Enfermedad renal cronica: Alteracion estructural o funcional del rifién que se
evidencia por anormalidades histopatologicas en estudios de imagen o laboratorio, sin
importar la etiologia que la origina, lo cual resulta en una reduccién progresiva de la tasa

de filtrado glomerular.

Hemodialisis: Tratamiento invasivo de sustitucion de la funcién renal, el cual se realiza
mediante una maquina (rifion artificial) y filtros especificos que hacen circular la sangre,
lo que permite extraer los productos toxicos generados por el organismo que se han

acumulado en la sangre mediante difusion y conveccion.

Hemocultivo: Método diagnéstico que se realiza para la deteccién de microorganismos

en la sangre.

Microorganismos multirresistentes: Resistencia a 3 de los grupos de antibidticos

analizados en el antibiograma.

Microorganismos con resistencia extendida: Resistencia a todos los grupos de

antibidticos analizados en el antibiograma con excepcién de uno o dos de ellos.

Microorganismos panresistentes: Resistencia a todos los grupos de antibidticos

analizados en el antibiograma.

Patron de resistencia antimicrobiana: Suma del patrén de resistencia natural y
caracteristico de los microorganismos estudiados en conjunto con el de las resistencias

adquiridas.

Sensibilidad: Cuando un aislado bacteriano logra ser inhibido en vitro por una

concentracién de antimicrobiano asociada a una alta posibilidad de éxito terapéutico.

Resistencia: Cuando un aislado bacteriano logra ser inhibido en vitro mediante una

concentracion asociada a alta probabilidad de fracaso terapéutico.
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22. Anexos

Anexo A: Instrumento de recoleccion de datos

Descripcién de patrones de resistencia antimicrobiana en pacientes con enfermedad
renal cronica en hemodidlisis del hospital general de zona niumero 3 de Aguascalientes
del 2021 al 2023

Iniciales del paciente:

Sexo:
Edad:
Nivel educativo:
Ocupacion:
Hipertension: Diabetes:
Tipo de catéter:

Otro:

Sitio de insercion:

Fecha de hemocultivo positivo:

Agente infeccioso | Antibidtico estudiado
aislado

Concentracién
minima inhibitoria
(CMI)

Interpretacion del
antibiograma

Adaptado del instrumento elaborado por el servicio de epidemiologia del HGZ3 de
Aguascalientes, asi como de la cohorte espafiola de bacteriemias 2016
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Anexo B: Manual operacional

“Descripcion de patrones de resistencia antimicrobiana en pacientes con enfermedad
renal cronica en hemodidlisis del Hospital General de Zona Numero 3 de Aguascalientes
del 2021 al 2023"

La descripcion de los patrones de resistencia antimicrobiana en enfermos renales
cronicos en hemodidlisis no ha sido estudiada previamente en nuestra unidad ni a nivel
estatal, puesto que si bien se cuenta con los reportes de los boletines epidemiolégicos
en estos unicamente se reporta la presencia de infecciones del torrente sanguineo, sin
especificar las caracteristicas de la poblacion estudiada asi como tampoco especifica de
donde se obtienen los aislamientos reportados ni los patrones de resistencia refiriendo
exclusivamente los principales microorganismos identificados, lo que representa una

oportunidad para este protocolo de ser considerado a largo plazo como un parteaguas.

Para la estimacién del objetivo general no se dispone de una herramienta validada, por
lo que se realizé la creacion de un instrumento de recoleccion de datos adaptado de los
instrumentos empleados por el servicio de epidemiologia del hospital general de zona 3
de Aguascalientes para el reporte de infecciones asociadas a los servicios de la salud,
asi como de la cohorte espafiola de bacteriemias 2016, para poder lograr una adecuada

revision de los datos.

En general el instrumento para recoleccion de los datos se divide en tres secciones: la
primera que nos permite identificar de manera nominal la muestra mediante las iniciales
del paciente, una segunda seccion que nos habla de la segmentacion demografica de
los pacientes y los comaorbidos presentes en estos y una tercera seccién que sefiala el
tipo de acceso vascular gue se emplea para la hemodidlisis, el sitio de insercién, la fecha
del hemocultivo, la identificacion del germen aislado asi como el desenlace de si presenta

resistencia o sensibilidad a los diversos grupos de antibi6ticos estudiados.

La recoleccion de los datos se llevara a cabo en el hospital general de zona nimero 3 en
el area de la biblioteca donde se cuenta con equipos de computo, acceso a sistema
PHEDS, censos del servicio y de laboratorio de la unidad; para poder realizar la blusqueda
de los pacientes sera necesario contar con usuario y contrasefia que permita ingresar al
sistema PHEDS, una vez que se haya accedido a la plataforma se buscara en las notas
de evolucion de los pacientes previamente seleccionados con ayuda de los censos de los

servicio que cumpliesen con criterios de inclusion, se tomaran los datos sefialados en el
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instrumento de recoleccion de datos y se complementara con ayuda del sistema de

laboratorio el reporte de antibiograma.

Para el procesamiento de los hemocultivos las muestras sanguineas fueron analizadas
por el servicio de microbiologia mediante el sistema BacT/ALERT (BioMérieux®),
siguiendo las recomendaciones del fabricante. Una vez detectado un frasco como
positivo, se realizd una tincion de Gram y se subcultivo en los medios de Agar Sangre y
Agar Gelosa Chocolate (incubacion a 35°C, en 5-10% CO;, durante 48 h), Agar Mac-
Conkey, Agar Sabouraud (incubacion en atmdsfera aerdbica, a 35°C las primeras 24
horas y a temperatura ambiente 24 horas adicionales). Placas de Agar Sangre
Anaerobiosis (incubadas por 48-96 horas en anaerobiosis), se incluyeron solo en el
subcultivo de frascos anaerodbicos positivos, cuando el subcultivo inicial para gérmenes

aerobios y anaerobios facultativos resulté negativo.

Para la identificaciébn microbiana, asi como las pruebas de susceptibilidad se realizaron
por el servicio de microbiologia de forma automatizada por el sistema VITEK 2

(BioMérieux®) tomando a consideracion las recomendaciones internacionales de CLSI.

Ejemplo de llenado del instrumento de recoleccidén de datos:
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Anexo C. Cronograma de actividades

Actividad

Delimitacion
del tema
Elaboracion
del protocolo

Noviembre
2023

Diciembre
2023

Enero
2024

Febrero
2024

Marzo
2024

Abril
2024

Mayo
2024

Junio
2024

Julio
2024

Agosto
2024

Envio ante
Sirelcis para
autorizacion

Correccion
de protocolo

Recoleccién
de datos

Elaboracion
de base de
datos

Andlisis de
resultados

Publicacién
de resultados
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Anexo D: Carta de n
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Anexo E: Descripcion de los DeCS utilizados:

Enfermedad renal

crénica

Condicion en la cual los rifiones funcionan por debajo del nivel
normal durante més de tres meses. La insuficiencia renal crénica
se clasifica en 5 etapas segun la disminuciéon de la tasa de
filtracion glomerular y el grado de dafio renal (medido por el
nivel de proteinuria). La forma méas grave es la enfermedad
renal terminal (insuficiencia renal crénica).

Afo de introduccién: 2006

Terapia de

reemplazo renal

Procedimientos de purificacion continua de la sangre (ejemplo:

dialisis, filtracion o perfusién) a través de un acceso vascular

bacteriana multiple
alos

medicamentos

continua disefiado para imitar la funcion renal en enfermedades renales.
Afo de introduccién: 2020
Hemocultivo Prueba para determinar la presencia de infeccion sanguinea
(ejemplo: sepsis, bacteriemia)
Afo de introduccion: 2017
Resistencia Capacidad de las bacterias para resistir o volverse tolerantes a

varios farmacos estructural y funcionalmente distintos de
manera simultinea. Esta resistencia puede adquirirse mediante
mutacion genética o ADN extrafio en plasmidos transmisibles.

Afo de introduccion: 2002
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