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Resumen

Introduccion: Las bacterias anaerobias estrictas son patogenos
clinicamente relevantes, con patrones de susceptibilidad altamente
variables, resistencia en aumento y estudios de susceptibilidad
complejos de realizar. Objetivo: Determinar el perfil de suscepti-
bilidad antimicrobiana in vitro de bacterias anaerobias estrictas.
Meétodo: Se estudio la susceptibilidad de anaerobios estrictos aislados
de muestras clinicas procesadas por un laboratorio universitario entre
2019 y 2021. Resultados: La susceptibilidad de Bacteroides spp. fue
81% a clindamicina, 62% a moxifloxacino, 93% a metronidazol y
100% para ampicilina/sulbactam e imipenem. La susceptibilidad
de Prevotella spp. fue 82% a clindamicina, 94% a moxifloxacino,
89% a metronidazol y 100% a ampicilina/sulbactam e imipenem.
Cutibacterium acnes tuvo 42% de susceptibilidad a clindamicina,
92% a moxifloxacino y ampicilina/sulbactam, y 100% a imipenem.
Las cocaceas grampositivas presentaron 75% de susceptibilidad a
clindamicina y moxifloxacino, manteniendo 100% de susceptibilidad
ametronidazol, ampicilina/sulbactam e imipenem. Un 6% de los aisla-
dos fue multirresistente. Discusion: Existe una alta tasa de resistencia a
clindamicina y moxifloxacino, pero se mantiene buena susceptibilidad
a P-lactamicos y metronidazol. Conclusion: En nuestro medio, la
terapia empirica con mayor probabilidad de éxito frente a anaerobios
estrictos son los B-lactamicos con inhibidor de B-lactamasa, seguido
por metronidazol, debiéndose evitar quinolonas o clindamicina, salvo
susceptibilidad confirmada.
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Abstract

Background: Anaerobic bacteria are clinically relevant pathogens
with highly variable susceptibility patterns, increasing resistance, and
making susceptibility tests complex to perform. Aim. To determine
the in vitro antimicrobial susceptibility profile of anaerobic bacteria.
Method: The susceptibility of anaerobic bacteria isolated from clinical
samples processed by a university laboratory between 2019 and 2021
was investigated. Results: The susceptibility of Bacteroides spp. was
81% to clindamycin, 62% to moxifloxacin, 93% to metronidazole, and
100% to ampicillin/sulbactam and imipenem. The susceptibility of
Prevotella spp. was 82% to clindamycin, 94% to moxifloxacin, 89%
to metronidazole, and 100% to ampicillin/sulbactam and imipenem.
Cutibacterium acnes had 42% susceptibility to clindamycin, 92%
to moxifloxacin and ampicillin/sulbactam, and 100% to imipenem.
Gram-positive cocci showed 75% susceptibility to clindamycin and
moxifloxacin, while remaining 100% susceptible to metronidazole,
ampicillin/sulbactam, and imipenem. Six percent of the isolates were
multidrug resistant. Discussion: There is a high rate of resistance to
clindamycin and moxifloxacin, but susceptibility to B-lactams and
metronidazole remains good. Conclusion: In our setting, the empirical
therapy most likely to be successful against anaerobes is f3-lactams
combined with a B-lactamase inhibitor, followed by metronidazole.
Quinolones or clindamycin should be avoided unless susceptibility
has been confirmed.

Keywords: anaerobic bacteria; antibiotic resistance; metronidazole;
ampicillin-sulbactam; clindamycin; moxifloxacin.
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Introduccion

as bacterias anaerobias estrictas constituyen la ma-
yor parte de la microbiota cumpliendo funciones
fisiologicas importantes para la salud humana. Sin
embargo, frente a desbalances en el equilibrio hospedero-
bacteria pueden ser causa importante de infecciones
enddgenas mono y polimicrobianas. El conocimiento
de las especies mas frecuentes por sitio anatomico, asi
como la mantencion de perfiles de susceptibilidad in
vitro (de aqui en adelante se abrevia: susceptibilidad)
relativamente estables permitieron, en el pasado, el uso
de terapia empirica con buena cobertura anaerobica y la
disminucion de estas infecciones'. En el ultimo tiempo, se
ha descrito para algunas especies de anaerobios un aumen-
to en la resistencia, especialmente en Bacteroides spp.,
Prevotella spp., Peptostreptococcus spp., Clostridium
spp. y Fusobacterium spp., e incluso la emergencia de
cepas multirresistentes (MDR)*®. Este fenomeno no se ha
generalizado a nivel mundial, ya que tanto el aislamiento
de anaerobios como los estudios de susceptibilidad son
complejos y engorrosos, sin alternativas estandarizadas
mas alla de los métodos considerados el estandar de oro.
Existe una alta variabilidad en los patrones de resistencia
entre hospitales y entre especies bacterianas. A pesar de
lo anterior, existe evidencia que asocia mejores resultados
clinicos cuando se ajusta el tratamiento antimicrobiano
segun el resultado de la susceptibilidad’. Actualmente
existen recomendaciones de cuando realizar el estudio
de susceptibilidad a anaerobios estrictos en relacion
con infeccion de sitios especificos (abscesos cerebrales,
osteomielitis, infecciones articulares o de protesis, bac-
teriemias y endocarditis); especies en las cuales el perfil
de susceptibilidad es impredecible (Bacteroides grupo
fragilis, Prevotella spp, Fusobacterium spp, Sutterella
spp, Bilophila spp y Clostridium spp); persistencia de la
infeccion a pesar del tratamiento recomendado y frente a
infecciones que requieran tratamiento prolongado?.
Dada la complejidad de la realizacion de los estudios
de susceptibilidad rutinarios, la vigilancia realizada de
forma sistematica en el tiempo es clave para determinar
los patrones de susceptibilidad y pesquisar la emergencia
de resistencia en este tipo de bacterias. El objetivo de
este estudio es determinar los patrones de susceptibilidad
antimicrobiana en distintos tipos de bacterias anaerobias
aisladas desde muestras clinicas con la finalidad de
contribuir en la toma de decision informada al escoger la
terapia empirica frente a este tipo de infecciones.

Materiales y Métodos

Se estudiaron cepas que estaban almacenadas a -80°C
en el Laboratorio de Microbiologia de la Red de Salud
UC-CHRISTUS, que habian sido previamente aisladas
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en cultivos de muestras clinicas entre enero 2019 y junio
2021 de pacientes ambulatorios y hospitalizados, de cual-
quier edad y sitio anatomico de origen. Se incluyeron los
microorganismos anaerobios mas relevantes y que fueran
aislados en cinco o mas pacientes. Dentro de los bacilos
gramnegativos (BGN) se seleccionaron Bacteroides spp.,
Prevotella spp y Fusobacterium spp.; en los bacilos gram-
positivos (BGP) se seleccionaron Cutibacterium acnes,
Clostridium spp., Actinomyces spp., y en el grupo de co-
caceas grampositivas (CGP) se seleccionaron Finegoldia
spp., Parvimonas spp., Peptococcus spp., Peptoniphilus
spp. y Peptostreptococcus spp. Todos los aislados habian
sido previamente identificados mediante espectrometria
de masas con desorcion/absorcion laser asistida por una
matriz (MALDI-TOF MS, en el equipo Microflex®
Bruker). Una vez descongeladas, se traspasaron dos
veces para luego realizar el estudio de susceptibilidad de
acuerdo con el método de referencia (dilucion en agar
Brucella con vitamina K y hemina, suplementado con
los antimicrobianos de interés en diluciones seriadas)®.
Los antimicrobianos, las concentraciones analizadas, los
puntos de corte y el control de calidad corresponden a
los recomendados por el CLSI version 2021°. Se probo
susceptibilidad a penicilina, ampicilina/sulbactam,
imipenem, clindamicina, moxifloxacino y metronidazol.
Se estudié ademas la presencia de multirresistencia
(MDR), definida como resistencia al menos a un antimi-
crobiano de tres clases diferentes®.

Se reportd la proporcion de susceptibilidad de cada
antimicrobiano para los microorganismos previamente
mencionados. Los resultados de las cocaceas gramposi-
tivas fueron agrupados dado su similar comportamiento
clinico y microbiologico. La susceptibilidad de C. acnes
y Actinomyces spp. a metronidazol se consider6é 0% por
ser intrinsecamente resistentes, al igual que Bacteroides
spp. a penicilina.

Se compararon los resultados frente a los obtenidos en
2011 por nuestro grupo en la vigilancia de susceptibilidad
antimicrobiana de anaerobios de esa fecha'’.

Resultados

De un total de 172 cepas anaerobias aisladas en el
periodo de estudio (76 BGN, 64 BGP, y 32 CGP), se
logr6 obtener crecimiento de 101 cepas (58%). Estas
correspondieron a 39 BGN (51% del total de BGN), 42
BGP (65% del total de BGP); y 20 CGP (62% del total
de CGN). Los microorganismos mas frecuentes fueron
C. acnes (n: 29), Prevotella spp. (n: 18) y Bacteroides
spp. (n: 16) (Figura 1). De las 16 cepas de Bacteroides
spp., ocho de ellas correspondieron a Bacteroides grupo
fragilis, mientras que el resto no lograron ser identificados
anivel de especie. Los sitios de infeccién mas frecuentes
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fueron: intraabdominal (n: 42), osteoarticular (n: 20) e
infecciones de cabeza y cuello (n: 16) (Tabla 1). Los ais-
lados intraabdominales mas frecuentes fueron Bacteroides
spp (n: 16), Prevotella spp. (n: 8) y Clostridium spp.
(n: 7), mientras que 10 y ocho de los 20 aislados desde
muestras osteoarticulares correspondieron a C. acnes
y CGP, respectivamente. En las muestras de cabeza y
cuello hubo diversidad de géneros encontrados: Prevotella
spp. (n: 6), Fusobacterium spp. (n: 3), C. acnes (n: 3),
Actinomyces spp. (n: 1) y CGP (n: 3). Los cinco aislados
desde hemocultivos correspondieron a C. acnes.

Los perfiles de susceptibilidad se grafican en la Figura
2. En los 16 aislados de Bacteroides spp., se observa

mostrarse resistencia a ampicilina/sulbactam, imipenem
ni moxifloxacino. En Clostridium spp. se demostro 100%
de susceptibilidad a todos los antimicrobianos, excepto
para penicilina (85%).

Las CGP mostraron una susceptibilidad de 75%
para clindamicina y moxifloxacino, 80% para penicili-
na, y 100% para metronidazol, ampicilina/sulbactam e
imipenem.

Se encontraron seis cepas MDR (6%) correspondientes
ados C. acnes, dos Prevotella spp., un Bacteroides sp. y

Figura 1. Microorganismos estudiados. Se
representa el nimero de aislados por bacteria.
CGP corresponde a cocaceas grampositivas,
e incluye a finegoldia spp., Parvimonas spp.,
Peptococcus spp., Peptoniphilus spp.y Peptos-
treptococcus spp.

una menor susceptibilidad a moxifloxacino (62%) y Tabla 1. Bacterias anaerobias rescatadas segiin muestra de origen

clindamicina (81%) en comparacion con metronidazol

(93%), ampicilina/sulbactam (100%) e imipenem (100%). Muestra e L g7 e

Dentro de los ocho aislados de Bacteroides grupo fragilis, Sangre 0 5 0 5

se encontro resistencia a moxifloxacino en dos de ellos, e 9 4 3 16

sin encontrar resistencia a ampicilina/sulbactam, clinda-

micina o imipenem. Sistema nervioso central 0 3 0 3
En Prevotella spp. se observo 50 - 81 - 89 y 94% de Intratorécica 2 3 0 5

susceptibilidad a penicilina, clindamicina, metronidazol Intraabdominal 25 13 4 2

y moxifloxacino, respectivamente. Ninguno de los cinco

aislados de Fusobacterium spp. demostré susceptibilidad QiR E =Ty POt 2 10 8 20

disminuida a los antimicrobianos probados. Tejidos blandos 1 1 5 7
Para BGP, en C. acnes se objetivod susceptibilidad — 0 3 0 3

a clindamicina, penicilina, moxifloxacino, ampicilina/

sulbactam e imipenem, de 42 - 80 - 92 - 92 y 100%, Total 39 42 20 101

respectivamente. De los seis aislados de Actinomyces - ] . ]

. . L. Valores indicados como némero absoluto de cepas estudiadas. BGN: bacilos gramnegativos.
spp. solo dos (33%) fueron susceptibles a clindamicina, BGP: bacilos grampositivos. CGP: cocaceas grampositivas.
y cinco fueron (83%) susceptibles a penicilina, sin de-
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Bacteroides spp. Prevotella spp. C. acnes CGP

m Penicilina 0% 50% 80% 80%
m Ampicilina/sulbactam 100% 100% 92% 100%
Imipenem 100% 100% 100% 100%

m Metronidazol 93% 89% 0% 100%
m Clindamicina 81% 81% 42% 75%
= Moxifloxacino 62% 94% 92% 75%

un Peptonophilus sp. Todas fueron resistentes a penicilina  Discusion

y clindamicina, cuatro fueron resistentes a moxifloxacino
y tres fueron resistentes a metronidazol (ademas de los
dos aislados de C. acnes). Solo una de las cepas de C.
acnes demostro susceptibilidad disminuida a ampicilina/
sulbactam y las seis fueron susceptibles a imipenem.

Al comparar con los resultados de la vigilancia reali-
zadaen 2011 (Figura 3), para Bacteroides spp. se observa
una disminucion de la susceptibilidad a moxifloxacino
(desde 88 a 72%) y metronidazol (desde 100 a 93%) con
un aumento de la susceptibilidad a clindamicina (desde
58 a 81%) y ampicilina/sulbactam (desde 96 a 100%).
Para Prevotella spp. destaca una disminucion de la sus-
ceptibilidad a metronidazol (desde 100 a 89%) y aumento
de susceptibilidad a moxifloxacino (desde 85 a 94%), sin
cambios en clindamicina. En C. acnes se observa una
disminucion de la susceptibilidad a clindamicina (desde
91 a 42%), moxifloxacino (desde 100 a 92%) y ampici-
lina/sulbactam (desde 100 a 92%). En CGP se observo
disminucién de la susceptibilidad a clindamicina (desde
89 a75%) y moxifloxacino (desde 89 a 75%), recuperando
susceptibilidad a metronidazol (desde 95 a 100%).

Rev Chilena Infectol 2025; 42 (5): 449-454

La vigilancia de susceptibilidad en anaerobios estrictos
es un estudio relevante pues entrega datos utiles para
la eleccion de esquemas antimicrobianos en multiples
patologias en las que participan estos anaerobios’, ya que
muchas veces estos no logran ser aislados en cultivos y
auin con menor frecuencia es posible realizar estudios de
susceptibilidad. Ademas, el comportamiento del perfil de
susceptibilidad es variado entre grupos de anaerobios, y
poco predecible en el tiempo.

La frecuencia relativa y el origen de las bacterias in-
cluidas en este trabajo son comparables con lo que ocurre
en la practica clinica: una alta proporcion de Bacteroides
spp. y Prevotella spp. de origen intraabdominal, alta di-
versidad en muestras de cabeza y cuello, y predominancia
de C. acnes en muestras osteoarticulares. Sin embargo,
C. acnes es un reconocido contaminante de hemocultivos
por lo que algunos aislados incluidos pudiesen no tener
relevancia clinica''.

En el periodo de 10 afios entre ambas vigilancias,
se observa un aumento importante de la resistencia a
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moxifloxacino en Bacteroides spp., C. acnes y CGP,
concordante con series internacionales**'>. En el caso de
clindamicina, se observa un importante aumento de la
resistencia en CGP y en C. acnes, pero una disminucion
en Bacteroides spp. Ademas, se reporta por primera vez
en el pais resistencia a metronidazol en Bacteroides spp.,
el anaerobio mas importante en patologias intraabdomi-
nales. Por otro lado, se observa una alta susceptibilidad a
B-lactamicos con inhibidor de B-lactamasas, como ampi-
cilina/sulbactam, en todos los grupos analizados. Todos
estos cambios reflejan el patron de uso de antimicrobianos
predominante en nuestra institucion, y permiten optimizar
la toma de decisiones en infecciones intraabdominales e
infecciones de cabeza y cuello, ya que esquemas en base
a moxifloxacino y clindamicina podrian asociarse a falla
terapéutica por resistencia. El uso de metronidazol es ain
mas frecuente en patologias intraabdominales, por lo que
la aparicion de resistencia en Bacteroides spp. es particu-
larmente preocupante. Por lo tanto, tanto para infecciones
intraabdominales como de cabeza y cuello, estos datos
favorecen el uso de 3-lactdmicos con inhibidor, sin olvidar
la importancia del control quirurgico del foco infeccioso.

La prevalencia de multirresistencia esta dentro de los
rangos esperados internacionalmente. Por ejemplo, la
prevalencia de cepas MDR en Bacteroides spp. oscila
entre 2 y 20%, mientras que para Prevotella spp. lo hace
entre 5y 10%°. En nuestro medio, estos agentes han
mantenido susceptibilidad a terapias disponibles como pe-
nicilinas con inhibidor de 3-lactamasa y carbapenémicos,
mientras que en otros paises se ha descrito la produccion
de carbapenemasas por Bacteroides spp.". Por lo tanto,
en el contexto del control de la resistencia antimicrobiana
en bacterias anaerobias, es preferible el uso de penicili-
nas con inhibidor en lugar de carbapenémicos entre los
B-lactamicos, asociado a una vigilancia periodica de los
patrones de susceptibilidad.

Dentro de las limitaciones de este estudio, su disefo
retrospectivo impidid recuperar todos los aislados en el
periodo analizado, lo que resulté en un niimero reducido
de cepas evaluadas. Ademas, dado el caracter unicéntrico
del estudio, los cambios observados entre ambos periodos
reflejan el patron de uso de antimicrobianos de nuestra
institucion y no son necesariamente extrapolables a otros
centros. A pesar de ello, se logré recuperar y estudiar la
susceptibilidad de la mayoria de las cepas del periodo,
de multiples géneros, por lo que consideramos que el
resultado es representativo y la informacion entregada
permite racionalizar la terapia antimicrobiana empirica.
Mas atn, la emergencia de resistencia dentro de los
anaerobios plantea la necesidad de estudiar dirigidamente
la susceptibilidad de las cepas aisladas en el contexto de
infecciones graves o que requieran tratamientos prolonga-
dos, como abscesos cerebrales, bacteriemias, infecciones
osteoarticulares o protésicas.
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Conclusiones

En nuestro medio, existe una alta tasa de resistencia
a clindamicina y moxifloxacino en anaerobios estrictos,
manteniendo buena susceptibilidad a penicilinas con inhi-
bidor de B-lactamasa. Se describe por primera vez en Chile
la emergencia de resistencia a metronidazol en Bacteroides

spp. En consecuencia, la terapia empirica con mayor
probabilidad de éxito frente a infecciones por anaerobios
son los B-lactamicos con inhibidor de f-lactamasa, seguida
por metronidazol, debiéndose relegar el uso de quinolonas
o clindamicina. Si bien los carbapenémicos son también
una terapia efectiva contra anaerobios, su amplio espectro
no justifica su uso de primera linea en estos casos.
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