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1. RESUMEN

Introduccidn y objetivos. Los antibidticos son esenciales en el tratamiento de infecciones humanas y animales.
Numerosas bacterias han desarrollado o adquirido resistencia parcial o total a los antibidticos, y esto es
consecuencia de su uso y abuso. La resistencia a antibidticos aumenta a un ritmo mucho mayor del que se crean
nuevos antimicrobianos, lo que obliga a preservar la eficacia de los ya existentes. El objetivo del presente estudio
fue estudiar la resistencia antibidtica de bacterias aisladas de casos clinicos y detectar la posible presencia de

factores asociados a la misma en los antibiéticos mas utilizados en la clinica diaria.

Material y métodos. Se incluyeron 114 casos de perros y gatos, que se diagnosticaron en el laboratorio de
Enfermedades Infecciosas de la Facultad de Veterinaria de Zaragoza durante el afio 2015. Los datos
epidemioldgicos, clinicos, las caracteristicas de la bacteria aislada y su sensibilidad a los antibidticos se

introdujeron en una base de datos para el andlisis estadistico.

Resultados. De los 114 casos sospechosos de infeccion, se aislaron bacterias en 68 animales, de los cuales se
obtuvieron 95 aislados. Los datos mas relevantes se estudiaron en Staphylococcus spp, Streptococcus spp y
Enterobacterias. En las infecciones genitales predominaban los Streptococcus spp. (88,33%) y en infecciones
urinarias las Enterobacterias (75,00%). La resistencia a Antibidticos fue muy elevada en Enterobacterias, seguido

por los Streptococcus spp y Staphylococcus spp.

Conclusiones. Las bacterias aisladas son las que habitualmente se encuentran en la clinica del perro y el gato. Su
resistencia a los antibidticos mas usados para las infecciones del perro y el gato es elevada y superior a las
informadas por otros autores. El riesgo de que estos animales colaboren en la diseminacion de bacterias o

elementos de transmision de la resistencia a las personas que conviven con ellos puede ser elevado.

Palabras clave: Enterobacterias, Staphylococcus, Streptococcus, perro, gato, resistencia a antibidticos, factores de

riesgo.
SUMMARY

Introduction and objectives. Antibiotics are essential for treatment of human and animal infections. An important
number of bacteria have developed or acquired partial or total antimicrobial resistance amainly due to their use
and overuse. Antibiotic resistance is increasing faster than the production of new antibiotics is achieved, that
impose the necessity of preserving the efficacy of the actual ones. The aim of this work is the study of antibiotic

resistance of bacteria isolated from clinical cases and to detect the associated factors for more used antibiotics

Material and methods. The study was carried out with 114 dog and cat cases, along 2015. These were diagnosed

in the Infectious diseases laboratory of the Veterinary Faculty of Zaragoza (Spain), recording epidemiological and



clinical data of each animal together with bacterial characteristics and susceptibility to antibiotics, in a database

for statistical analysis.

Results. Of the 114 cases suspected as infections, they were isolated any bacteria from 68 animals giving 95
isolates. The most relevant data are for Staphylococcus spp., Streptococcus spp. and Enterobacteria. Streptococcus
spp. (88,33%) was highly prevalent in Genital infections and Enterobacteria urinary tract infections (75,00%).

Antibiotic resistance was very high in Enterobacteria, followed by Streptococcus spp and Staphylococcus spp.

Conclusions. Isolated bacteria are those which normally are found in dog and cat clinical practice. Its antibiotic
resistance to the more used antibiotics in dog and cat infections is elevated and higher than that informed by
other authors. The risk for this animals to collaborate in the dissemination of bacteria and other elements for

resistance transmission to people living with them, could be elevated.

Keywords. Enterobacteria, Staphylococcus, Streptococcus, dog, cat, antibiotic resistance, risk factors.

2. INTRODUCCION

Los antibidticos son farmacos mediante los cuales se combaten las infecciones de origen bacteriano y por
Mycoplasmas, que comprometen la salud humana y animal. En general, estd mas extendido el término
“antibidtico”. El acceso a los mismos es relativamente facil, y el uso masivo y descontrolado (en muchos paises aun
no existe legislacidn relativa al uso, distribucién, fabricacién e importacion de los antimicrobianos) ha provocado

una aceleracion de la aparicion de resistencias a estos farmacos ..

Por ‘resistencia a los antibidticos’ se entiende la resistencia que desarrollan las bacterias comunes causantes de
infecciones. El término ‘resistencia a los antimicrobianos’ es mas amplio y comprende la resistencia a los farmacos
(de cualquier tipo) utilizados para actuar frente a otros microorganismos, aunque en general se habla de

antiviricos, antifungicos y antiparasitarios, cuando se dirigen a esos agentes @,

Desde la introduccién de los antibidticos en la practica clinica, en la década de los afios 1940, éstos se han
convertido en medicamentos indispensables para el tratamiento de la mayoria de los procesos infecciosos
bacterianos, tanto en las personas como en los animales. El desarrollo de la resistencia a los antibiéticos (RA) -
especialmente la aparicién y diseminacién de bacterias multirresistentes- y la escasez de tratamientos
alternativos, son dos de los mayores problemas de salud publica y sanidad animal que es necesario afrontar en la
actualidad (Plan estratégico y de accién para reducir el riesgo de seleccion y diseminacion de la resistencia a los

antibicticos) .

La ECDC (European Centre for the Diseases control) “ describe la resistencia a los antimicrobianos como la

capacidad de un microorganismo para resistir la accién de un antimicrobiano debido a una adaptacién a su



entorno para evadirse de su destruccién. Son microorganismos que colonizan y, a veces infectan a los seres
humanos y los animales. Las bacterias y otros microorganismos se vuelven resistentes a los tratamientos con
antimicrobianos, pero no las personas o los animales. La RA significa una reduccidn o eliminacion de la efectividad

del antimicrobiano para curar o prevenir la infeccidén provocada por un microorganismo.

La resistencia a multiples farmacos (MDR, de la expresidon anglosajona “multidrug resistance”) corresponde a la
resistencia de un microorganismo a multiples antibidticos. Los microrganismos pueden desarrollar RA al tratar las
infecciones animales y humanas o al usar los antibidticos de forma preventiva o para favorecer el crecimiento de
los animales de abasto (uso no permitido en Europa desde el afio 2003 aunque hay algunos paises
extracomunitarios que todavia no lo han prohibido), pero también se pueden encontrar microrganismos

resistentes o determinantes de resistencia, en los alimentos, el agua o el medio ambiente “

Las bacterias adquieren RA cuando inhiben o dificultan la capacidad del farmaco para destruirlas o detener su
crecimiento. Algunas bacterias son naturalmente resistentes a ciertos antibidticos (resistencia intrinseca), pero lo
que resulta un problema, es que bacterias que normalmente son susceptibles a los antibidticos se vuelvan
resistentes como resultado de la adaptacién mediante cambios genéticos (resistencia adquirida). Los genes que
codifican la RA en una determinada especie bacteriana, se pueden propagar facilmente a otras bacterias mediante
un intercambio de material genético. En la lucha continua por el "espacio ecoldgico", las bacterias resistentes se
seleccionan mientras el antibidtico destruye las bacterias que aun son susceptibles de su alrededor. Todas las
bacterias resistentes sobreviven y se multiplican en presencia de los mismos, alargando las infecciones y llegando
a causar incluso la muerte. Una vez establecidas en una persona o animal, pueden propagarse a otros individuos.
El elevado consumo de antibidticos en una poblacién (en el hospital o la comunidad) favorece dicha diseminacién.
Las consecuencias de la RA conllevan una mayor atencidn clinica, sin contar que las terapias antibidticas

alternativas suelen encarecer el tratamiento y pueden tener efectos secundarios mas graves ..

Las escasas opciones de tratamiento para los pacientes infectados con microorganismos MDR resultan un desafio
[, La resistencia se desarrolla como una reaccién al modo de accién del antimicrobiano, por lo que el resultado

puede ser similar si actian del mismo modo (Resistencia cruzada) (2.5

A esto se le debe afadir que el uso intensivo o inapropiado de los antibidticos en la medicina veterinaria conduce
a un mayor riesgo de aparicion de la resistencia bacteriana a estos, que puede tener un impacto potencial sobre la

salud humana ',

Se ha establecido la vigilancia sistematica de la aparicién de RA en las bacterias de animales de abasto, en los
alimentos derivados de estos animales y en los seres humanos, y los datos son publicados anualmente por la
Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria sobre la base de los informes de los estados miembros de la UE.

Aunque a través de estos sistemas se comunican datos de diferentes especies animales, los datos sobre la



aparicion de resistencia a los antibidticos en las bacterias de los animales de compafiia son mas escasos 7.8 |1a
transmisién periddica de los datos de sensibilidad bacteriana a los antibidticos en animales de compaiiia facilitaria
una mejor comprension del fendmeno de resistencia y de las tendencias en este proceso en el tiempo para

asegurar la eficacia a largo plazo de los productos antibacterianos. (6l

La aparicidon de RA en animales de compaiiia puede ser de importancia para la salud humana; dado su entorno
compartido, es probable que se produzca la transferencia de bacterias resistentes o determinantes de resistencia
entre ambos, tal como se ha indicado en algunos estudios. Sin embargo, el grado en el que este intercambio

ocurre es esencialmente desconocido .

| [”, por lo que es preciso combatir

El 60% de los agentes patdgenos para los seres humanos son de origen anima
estas bacterias patégenas a nivel nacional, regional y mundial. Para conservar la eficacia terapéutica de los
agentes antimicrobianos en la sanidad animal es indispensable un uso responsable y prudente. Aqui entra en
juego la profesion veterinaria, cuya funcion es crucial ante la RA, principalmente durante la supervisidon de la
prescripcion y dispensacion de este tipo de productos sanitarios. Una profesion veterinaria bien capacitada desde
su formacion inicial y regulada por la ley es esencial para conseguir el éxito en la lucha contra la resistencia a los

antimicrobianos ™.

A fin de conseguir un uso responsable y prudente en medicina veterinaria, el Cédigo Sanitario para los Animales

Terrestres ), promulgd una serie de medidas necesarias:

1) Garantizar el uso racional de los agentes antimicrobianos en los animales, con vistas a optimizar su eficacia
y su inocuidad;

2) Cumplir con la obligacidn ética y la necesidad econémica de mantener a los animales en buen estado de
salud;

3) Prevenir o reducir la transferencia de microorganismos resistentes o determinantes de resistencia en el
seno de las poblaciones animales, su entorno y entre los animales y los seres humanos;

4) Contribuir a mantener la eficacia y la utilidad de los agentes antimicrobianos utilizados en medicina
humana y veterinaria;

5) Proteger la salud del consumidor garantizando la inocuidad de los alimentos de origen animal en relacion

con los residuos de agentes antimicrobianos.

2.1. Las bacterias !

Los Staphylococcus son cocos G (+) que forman parte de la flora normal de piel y mucosas de animales y personas,
y ademads son transitorios en el tracto intestinal de ambos. Sin embargo, son organismos patégenos causantes de

multiples y variados procesos patoldgicos. Se clasifican u en relacién a la produccién de la enzima coagulasa:



- Staphylococcus Coagulasa Positivo (CoPS): S. aureus sub. aureus, grupo S. intermedius (S. intermedius, S.
pseudointermedius y S. delphini). Estan implicados en procesos infecciosos supurativos superficiales
cutaneo-mucosos (foliculitis, impétigo, otitis...) y pueden complicarse por difusién hematica o por
extension regional originando septicemia, pleuroneumonia, afeccién osteo-articular o urinaria (infecciones
nosocomiales mds importantes sanitaria y econdémicamente). Ademads, S. aureus produce una
enterotoxina que provoca cuadros de intoxicacion alimentaria > 3.

- Staphylococcus Coagulasa Negativo (CoNS): S. epidermidis, S. saprophyticus, han demostrado su poder
patégeno en las personas, principalmente a nivel hospitalario, pero existen otros, frecuentemente
encontrados en infecciones animales (S. haemolyticus, S. hominis, S. lugdunensis, S. schleiferi y S. warneri,
S. simulans, entre otros), que estan adquiriendo mayor importancia como agentes de infecciones en las

personas .

La resistencia a la meticilina (debido al gen mecA), ha aumentado tanto en medicina veterinaria como en humana,
y a la vancomicina (alternativa para los aislados resistentes a la meticilina ™. La infeccidn por S. aureus resistente
a Meticilina (SARM siglas en espafiol / MRSA siglas en inglés), se considera el principal problema “nosocomial”

emergente en medicina humana. Aunque también destaca su importancia en poblaciones animales 81,

Los Streptococcus son cocos G (+) cuyo habitat normal son las mucosas de la cavidad oral, vias respiratorias
superiores y genitales de los animales y las personas. Los patdgenos mds comunes en ambas especies, son S.
pyogenes, S. agalactiae, S. disgalactiae, S. penumoniae y el grupo S. mitis, grupo S. bovis, S. uberis, S. equi, S. suis;
todos ellos contienen diversas especies y subespecies, con frecuencia de presentacién variable. En general,
muchos de ellos tienen cardcter piogénico y pueden provocar infecciones como meningitis, glomerulonefritis,

poliartritis, neumonias, endometritis, otitis, endocarditis y septicemia, entre otros.

Las Enterobacterias son bacilos, o cocobacilos G (-) con una amplia distribucién (tracto intestinal de animales y
personas, vegetales, agua, suelo y materia organica en descomposicién). Son patégenos primarios y secundarios
que presentan enterotropismo, aunque no se descartan otros tejidos u érganos. En particular, las cepas de E. coli
productoras de la B-lactamasas de espectro extendido (BLEE), son infecciones, frecuentemente nosocomiales en la

especie humana, que también se consideran graves y emergentes.

2.2. Los antibiéticos ">

Los puntos de accion de los antibidticos frente a las bacterias ocurren a diferentes niveles:

- A nivel de la pared celular: Inhibiendo la biosintesis del mucopéptido de la pared en diversos estadios de su
sintesis (Oxamicina, Bacitracina, Penicilina, Cefalosporinas...) o degradandolo (Lisostafina)
- Anivel de la membrana plasmdtica: Modificando las funciones energéticas que afectan a la respiracion celular

(funciones de division celular), como la Colistina.



- A nivel de la informacion genética: Inhibiendo la replicacién del DNA (Quinolonas), o el proceso de
transcripcién del DNA al RNAm (Novobiocina).

- Anivel de la sintesis proteica: a nivel del ribosoma o RNAr, inhibiendo la transpeptidacion al unirse a la unidad
50S (Cloramfenicol, Macrdlidos); a nivel del RNAm, inhibiendo el inicio de la sintesis al actuar sobre la
subunidad 30S (Aminoglucdsidos); a nivel del RNAt, inhibiendo la sintesis de proteinas en la uniéon aa-RNAt a la
subunidad 30 S (Tetraciclinas).

- Inhibicion de metabolitos: Existen mas antibidticos que pueden actuar de otra forma, como las sulfamidas,

gue acttan inhibiendo la ruta metabdlica de sintesis del acido félico de la bacteria.

2.3. Antibiéticos estudiados y sus mecanismos de resistencia > >

B-lactamicos: Actian mediante la interrupcion de la sintesis de la pared celular bacteriana. Estos medicamentos
son mas efectivos cuando los organismos se reproducen rapidamente, por la alta tasa de formaciéon de pared
celular. El mecanismo mas comun de resistencia a los betalactdmicos es la produccion de la enzima B-lactamasa, la
cual dana el anillo betalactdmico de estos compuestos. La combinacion de penicilina con un protector de la B-
lactamasa (como puede ser el clavulanato) mejora la eficacia y por lo tanto amplia el espectro de la penicilina

hacia organismos susceptibles que han adquirido resistencia mediante la produccidn de B-lactamasa.

Cefalosporinas: Son bactericidas con actividad tiempo-dependiente. Activos sélo en fase de crecimiento
bacteriano. Por lo general son mds efectivos que la penicilina, penetrando en la pared celular externa de las

bacterias G (-), y son menos susceptibles a la inactivacién por las B-lactamasas bacterianas.

Tetraciclinas: Son bacteriostaticos e interfieren con la sintesis de proteinas de ARN bacteriano, dependiendo de la
concentracién. Como grupo, tienen un amplio espectro que incluye ciertos G (+) aerobios y anaerobios, y bacterias
G (-), mycobacterias, spiroquetas, mycoplasmas... La resistencia bacteriana a las tetraciclinas estd presente en
varios géneros bacterianos, y puede relacionarse con el nivel de uso de estos medicamentos. Suele estar mediada

por plasmidos, y ha sido un problema importante en general, pero ocurre con menor frecuencia con la doxiciclina.

Quinolonas: Grupo de bactericidas derivados de la naftiridina, que impiden la sintesis de ADN bacteriano
mediante la inhibicién parcial de la topoisomerasa bacteriana TP-1l y TP-IV. Tienen menos actividad contra las TP
de mamiferos. La menor susceptibilidad de la TP-IV a las quinolonas explica en parte la Concentracién Minima
Inhibitoria (CMI) mayor para algunos organismos G (+). Tienen una actividad bactericida rdpida y en relacién

directa con la concentracion de antibidtico en el medio.

Aminoglucésidos: Estos antibidticos bactericidas concentracidon-dependientes interfieren con la sintesis de
proteina bacteriana. Son activos contra ciertas bacterias G (-), G (+) aerobias y anaerobias facultativas, incluyendo
algunos Staphylococcus y mycobacterias; y particularmente efectivos contra bacilos G (-) aerobios como

Escherichia, Klebsiella, Proteus... y algunos contra las Pseudomonas. Su administracion junto con B-lactamicos



incrementa su actividad contra aerobios G (+), incluyendo Enterococcus spp. En infecciones sistémicas serias en las
cuales se prevén organismos mixtos, tratar junto con B-lactdmicos y un inhibidor de las B-lactamasas nos asegura

un amplio espectro de actuacion.

Inhibidores de la ruta del acido fdlico: Bacteriostaticos con la misma estructura que el acido paraaminobenzoico
(PABA), que utilizan las bacterias para sintetizar acido félico. El trimetoprim interfiere con la dihidrofolato
reductasa, un enzima que previene la conversion del acido dihidrofélico (acido félico) en acido tetrahidrofdlico
(acido folinico), el cual es esencial para la sintesis de purinas y pirimidinas, y por lo tanto de ADN. Los mamiferos,
al contrario que los microorganismos adquieren la mayoria del dcido félico con la dieta, lo cual explica la accién
selectiva de las sulfonamidas contra los microbios. El aumento de la produccién de dihidrofolato reductasa por las

bacterias entéricas las hace mas resistentes a los efectos de estos medicamentos.

3. OBIJETIVOS
- Objetivo principal: estudiar la resistencia antibidtica de las bacterias aisladas en casos de infeccién del
tracto urinario y genital principalmente de animales de compafiia, tales como Staphylococcus spp.,
Streptococcus spp., y Enterobacterias.
- Objetivos secundarios:
o Conocer la frecuencia de la resistencia a los antibidticos mas usados en la clinica
o Establecer la importancia de determinados factores de riesgo en el desarrollo de la Resistencia a
antibioticos
o Enla medida que sea posible se analizara la repercusion de la resistencia a antibiéticos en
animales de compafiia en relacién a la especie humana
o Recordar las medidas que se deben tener en cuenta en relacién con el uso de antibidticos en la

clinica de las especies canina y felina

4. MATERIAL Y METODOS
4.1.Animales que han entrado en el estudio: especies, nimero, origen, datos recogidos de esos animales

En nuestro estudio hemos tenido en cuenta y analizado diversos factores que muestran alguna influencia sobre la

RA de Enterobacterias, Staphylococcus spp y Streptococcus spp, los cuales hemos dividido en:

- Factores intrinsecos a los animales:
= Especie: perroy gato
= Sexo: macho y hembra

= Edad: cachorro (0-2 afios), adulto (2-8 afios), senior (mayor de 8 afios)



Raza:
= Segln tamafio: pequenos (hasta 15 kg), medianos (16-30 kg), grandes (mas de 30 kg)
= Segln la pureza: pura (aunque no tenga pedigree, que se puedan identificar con alguna

raza), cruce (mestizos o combinaciones)

Factores extrinsecos a los animales:

Segun la fecha de entrada en el laboratorio:
= Meses: julio, junio, mayo, noviembre

= Estaciones: invierno, otofo, primavera, verano

Factores relacionados con el cuadro clinico (se sefiala en negrita las variables de cada factor con las que se

ha realizado el andlisis estadistico):

vaginal y orina.

Tipo de cuadro clinico: digestivo, genital, respiratorio, piel-tegumentos, huesos, urinario
Si es recidivante o no
Tipo de muestra para el diagndstico: Fluido (F) del lavado nasal; Hisopo (H) de Heridas; H. de
lesiones; H. oral; H. dtico; H. de prepucio; H. vaginal; Liquido (L) articular; L. de seroma; Orina;
Raspado de mucosa
Localizacion de la muestra: Interna (extraida de drganos internos), externa (piel y mucosas en
contacto con el exterior)
Se ha considerado en el estudio: si se ha aislado o no algun tipo de bacteria. Si se aislé alguna
bacteria, se ha considerado su morfologia (bacilo / coco), y la tincién de Gram, como datos
generales. Dentro de los aislados bacterianos, se seleccionaron para realizar el analisis estadistico
en el estudio Staphylococcus, Streptococcus y Enterobacteria, por ser los mas prevalentes.
Factores relacionados con los tratamientos recibidos:

= Si ha recibido tratamiento antibidtico empirico o no

= Resultados del antibiograma

4.2. Muestras analizadas

Las muestras recibidas en el laboratorio, varian segun el cuadro clinico que presenta el animal. Se ha de mencionar
que en el analisis estadistico solo se han usado cuando habia un nimero suficiente (minimo 10 muestras) para

poder interpretar el resultado, de modo que finalmente, se ha trabajado con las muestras de: H. de prepucio, H.

Todas las muestras son recogidas con métodos asépticos. Los hisopos utilizados son estériles y llevan medio de
transporte, (Amies medium and swab PS + Viscose, Rf, 300287, Deltalab). En el caso de la orina, se obtiene por

cistocentesis y llega al laboratorio en la jeringuilla estéril utilizada para su extraccion.
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4.3. Método clasico de aislamiento e identificacion bacteriana

Las muestras son cultivadas sobre medios sintéticos:
- Medio Columbia Agar sangre de cordero (OXOID, Rf: PB5039A), cultivado en aerobiosis y anaerobiosis

(AnaeroGen, 2,5 L de Thermo-Scientific, Rf: ANO0O25A) en bolsas de anaerobiosis (GenBag de Biomerieux)

- Agar MacConkey (OXOID, Rf: PO0149)

Las muestras en las que se sospecha que la presencia de bacterias puede ser escasa, también son sembradas en

Caldo BHI (Brain Heart Inffussion, de OXOID Ref: CM1135) para el enriquecimiento de la muestra.

Tras realizar la incubacién a 372C en aerobiosis (el cultivo en anaerobiosis Unicamente se ha realizado en caso de
sospecha de estos agentes) durante 24-72 h, se procede a la observacién microscépica directa de la muestra,

mediante tincién Giemsa y a partir de los aislados en cultivo por tincién Gram.

Identificacion y pruebas bioquimicas utilizadas

En las placas de agar sangre en que hay crecimiento bacteriano se observa la presencia y tipo de hemdlisis, asi
como color y forma de las colonias. En caso del agar Mac-Conkey, se mira el color (Lactosa +/-) y aspecto de la
colonia. Con los datos anteriores y segun se trate de Gram+ o Gram-, si son cocos, bacilos o coco-bacilos, se

determinan las pruebas bioquimicas a utilizar (las mas frecuentes):

Catalasa, Oxidasa, Ureasa, Indol; Oxidacion/Fermentacion de Azlcares y cultivo en TSI (Triple Sugar Iron Agar,
OXOID, Rf. CM0277); Movilidad; prueba de la Coagulasa (diferenciar grupos de Staphylococcus spp); Prueba de la

ONPG (Beta-galactosidasa) diferenciacién de especies de Staphylococcus coagulasa positivo

Sistema APl de identificacion de Staphylococcus spp (API® Staph), Streptococcus spp (API1®20 Strep) y

Enterobacterias (API® 20E) para diferenciar la especie, cuando no se ha podido hacer por métodos mas sencillos.

4.4. Realizacion del test de sensibilidad segin el Método de Kirby-Bauer (difusién en disco) 2"

Se utiliza el medio de Agar Miiller-Hinton (OXOID, Rf:), como base. Con hisopo estéril se recoge unas colonias del
cultivo y se diluyen en solucién salina estéril hasta [0,5] de McFarland. A partir de esta dilucidn, se realiza la
siembra en el medio, mediante estrias muy proximas que recorren toda la superficie del Agar en 3 direcciones. A
continuacioén, se depositan asépticamente los discos de los antibiogramas elegidos, con una distancia que permita,
al menos que no se mezclen los antibidticos durante la difusion. Tras esto, se incuban a 352C-372C durante 18 a 24
h. La lectura se realiza midiendo el halo de inhibicidn del crecimiento, teniendo como limites la zona en la que el

crecimiento es mayor al 10% de la densidad del cultivo sin antibiético.
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4.5. Antibiéticos usados en los antibiogramas

En la practica diaria del diagndstico de Enfermedades Infecciosas del Perro y el Gato, se utilizan antibidticos que

rednan una serie de condiciones:

= Que sean apropiados al cuadro clinico presentado por el paciente y su especie.

= Que sean apropiados al agente bacteriano aislado

= Que pueda ser administrado por via oral, para facilitar la administracion de los responsables
puedan encargarse de la administracién del antibidtico en sus domicilios.

= Siempre que el caso lo requiere, se utiliza algin antibiético que pueda ser administrado en una

sola toma o inyeccidn y tenga actividad de larga duracion

El estudio ha englobado los principales tipos que se recomiendan para uso en animales de compaiiia: (en el

analisis se han considerado aquellos usados en mas de 15 antibiogramas, sefialados en negrita)

= Penicilinas: Penicilina (PEN), Amoxicilina (AMX), Ampicilina (AMP)

= B-lactamicos y Combinados con B lactamasas: Amoxicilina-Clavulanico (AMC)

= Cefalosporinas: Cefalexina (CFL), Cefovecine (CFV), Cefalotin (CEP)

= Aminoglucésidos: Amikacina (AMK), Gentamicina (GEN), Estreptomicina (STR) y Tobramicina (TOB)

= Inhibidores de la via del Ac. Félico: Trimethoprim-sulphamethoxazol (SxT)

= Lincosamidas: Clindamicina (CLI)

= Macrolidos: Eritromicina (ERY)

= Nitrofuranos: Nitrofurantoina (NIT)

= Nitroimidazoles: Metronidazol (MTZ)

= Quinolonas: Acido Nalidixico (NAL), Ciprofloxacina (CIP), Enrofloxacina (ENR), Pradofloxacina (PRD),
Marbofloxacina (PBF)

= Tetraciclina: Tetraciclina (TE), Doxicilina (DOX)

Ademas de los resultados individuales a cada antibiotico, en la base de datos se ha tenido en cuenta la resistencia

a multiples antibiéticos MDR, entendiendo como tal la resistencia a 4 o mas tipos de antibidticos.
4.6. Analisis estadistico de los datos

Este trabajo es un estudio retrospectivo de los patrones de resistencia de bacterias aisladas en casos clinicos
registrados en el Hospital Veterinario de la Universidad de Zaragoza durante el aflo 2015. Dada la diversidad de
casos y agentes, para el estudio se ha realizado una seleccién de los que mostraban una prevalencia mayor, para el

analisis estadistico (Staphylococcus spp, Streptococcus spp y Enterobacterias).
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Andlisis estadistico: se trabajo con Excel 2010, y el paquete estadistico Epi Info™ 7.0 (Center for the Diseases
Control and Prevention, Atlanta GA, USA), con el que se ha realizado el analisis de frecuencias y se ha determinado
la asociacidn entre factores recogidos en el estudio y la resistencia a los antibiéticos mas utilizados mediante el
test de contingencia chi-cuadrado o el test de Fisher (cuando alguna de las variables de los factores del estudio
tiene un nimero comprendido entre 1y 5 en alguna celda de la tabla de contingencia). Los valores de p < 0,05 al

95% Intervalo de Confianza (IC) fueron se consideran como asociacion estadisticamente significativa.

5. RESULTADOS

5.1.Analisis de la relacidn entre factores epidemioldgicos y clinicos con las caracteristicas de las bacterias

aisladas.

En la tabla 1 se observa como la posibilidad de aislar bacterias de la muestra es mayor cuando se trata de un caso
de evolucién crénica (67,69%), (p= 0,0212); asi mismo, en el conjunto de las muestras en las que hubo
aislamiento de bacterias, el 59,09% procedian de zonas del cuerpo relacionadas con el exterior (p= 0,0000). Algo
similar ocurria con las muestras procedentes de casos de afeccidn genital, de las que se obtuvo aislamiento de
bacterias en un 59,18%, frente a un 80,00% de las muestras de orina, que eran un 80,00% del grupo de casos sin

aislamiento de bacterias (p = 0,0001).

Tabla 1: Asociaciones que han mostrado significancia estadistica entre factores epidemioldgicos y el
aislamiento de bacterias a partir de la muestra.

Factor Variables Aislamiento de Bacterias [rj; (%)] Valor de "p"
No Si
Evolucién Clinica Aguda 24(61,54) 21(32,31) 0,0212*
Cronica 15 (38,46) 44 (67,69)
Total 39 65
Localizacion de la muestra | Externa 7 (15,22) 39 (59,09) 0,0000*
Interna 39 (84,78) 27 (40,91)
Total 46 66
Tipo de Cuadro Clinico Genital 8(20,00) 29 (59,18) 0,0001*
Urinario 32 (80,00) 20 (40,82)
Total 40 49

En la tabla 2 se observa que en el grupo de casos de los que se aislé un solo tipo de bacteria, un 83,33% eran de
origen canino, cuando se aisld6 mas de una bacteria, las proporciones en ambas especies eran mds proximas
(felinas un 40,00% y caninas un 60,00%), (p= 0,0263). Por otro lado, en el conjunto de los casos en los que se aislé
mas de un tipo de bacterias, habia un 70,59% de animales que sufrian un caso de gravedad moderada, (p =

0,0158), ademas, en este grupo predominaban las muestras de prepucio y de vagina (ambos con un 40,00%),
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frente a los casos con aislamiento Unico que provenia, mayoritariamente (50,00%) de muestras de orina (p =

0,0323, segun el test de Fisher).

Tabla 2: Asociaciones que han mostrado significancia estadistica entre factores
epidemioldgicos y el numero de bacterias aisladas a partir de la muestra.

Factor Variables N2 Agentes aislados [n; (%)] o
1 >1 Valor de "p
Especie Gato 8(16,67) 8 (40,00) 0,0263*
Perro 40 (83,33) 12 (60,00)
Total 48 20
Estado Cinico Leve 28 (60,87) 5(29,41) 0,0158*
Moderado 18 (39,13) 12 (70,59)
Total 46 17
Tipo de Muestra H. de Prepucio 15 (41,63) 4 (40,00)
H. de vagina 3(8,33) 4 (40,00) F 0,0323*
Orina 18 (50,00) 2 (20,00)
Total 36 10

En relacion a la tincidon Gram de las bacterias aisladas, dentro de las bacterias Gram (+), la mayoria procedian de
animales adultos (65,63%). En el caso de las bacterias Gram (-), se han aislado mas de los animales senior (57,69%;
p = 0,0246, segun test de Fisher). Asi mismo, dentro del grupo de bacterias Gram negativo, procedian,
mayoritariamente de animales de raza pura (84,62%) mientras en las Gram positivas tanto las razas puras como
los cruces aportaban un 50,00% de las bacterias (p = 0,0057, segun el test de Fisher).

Tabla 3: Asociaciones que han mostrado significancia estadistica entre factores epidemioldgicos y la tincion
Gram de las bacterias aisladas.

Clasificacion por la tincion Gram
Factor Variables [n; (%)]
Gram (-) Gram (+) Valor de "p"
Edad Adulto 8(30,77) 21 (65,63)
Cachorro-Jéven 3 (11,54) 3(9,38) F 0,0246*
Senior 15 (57,69) 8 (25,00)
Total 26 32
Pureza de laraza Cruce 4 (15,38) 15 (50,00) F 0,0057*
Pura 22 (84,62) 15 (50,00)
Total 26 30

Al estudiar la asociacién de los factores respecto a la morfologia microscdpica de las bacterias aisladas (bacilos y
cocos), dentro del grupo de bacilos, el mayor nimero de aislados procedian de los perros senior (53,85%),
mientras en el grupo de cocos, eran los adultos, los que aportaban un 65,52%, mientras que en los cachorros-

jévenes, los aislamientos eran muy bajos en ambos tipos de bacterias (p = 0,0356; segun el test de Fisher). Por
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otro lado, en el grupo de bacilos, la mayoria procedian de las hembras (76,92%), mientras que, en el grupo de
cocos, los porcentajes aportados por machos y hembras eran cercanos al 50 % (p = 0,0374). Ademas, los bacilos
fueron aislados principalmente, de cuadros de afeccidn del aparato urinario (66,67%), y los cocos de cuadros de

afeccién genital (68,18%), (p = 0,0176).

Previo al andlisis estadistico, en la tabla 5 se presentan los diferentes géneros bacterianos aislados, con el

porcentaje relativo al nUmero de animales y al nimero total de cepas aisladas.

Tabla 4 Asociaciones que han mostrado significancia estadistica entre factores
epidemioldgicos y clinicos y la morfologia de las bacterias aisladas.

Morfologia de la Bacteria
Factor Variables [n; (%)] Valor de "p"
Bacilos Cocos
Edad Adulto 8(30,77) 19 (65,52)
Cachorro-Jéven 4 (15,38) 2 (6,90) F 0,0356*
Senior 14 (53,85) 8(27,59)
Total 26 29
Sexo Hembra 6 (23,08) 14 (46,67) 0,0374*
Macho 20(76,92) 16 (53,33)
Total 26 30
Tipo de cuadro Genital 6 (33,33) 15 (68,18)
.. L. 0,0176*
Clinico Urinario 12 (66,67) 7 (31,82)
Total 18 22

Tabla 5: frecuencia de aislamiento de los géneros bacterianos mds aislados, en relacion al numero

de animales (N = 68) y el niumero de cepas totales aisladas (N = 95).

Grupo Bacateriano Bacteria: n Animales Cepas Tipode | Animales | Cepas %
% % bacteria %
Cocos Gram (+) Staphylococcus spp: 16 23,53 16,84 |[CoP:8 |11,76 8,42
CoN:8 (11,76 8,42
Streptococcus spp: 16 23,53 16,84 S.B:13 |19,12 13,68

S.a:3 |4,41 3,16
Cocos Gram (-) Neisseria spp: 3 4,41 3,16
Enterococcus spp: 5 7,35 5,26
Micrococcus spp: 3 4,41 3,16
Bacilos Gram (+) Corynebacterium spp: 7 10,29 7,37
Bacilos Gram (-) Pasteurella spp: 5 7,35 5,26
Pseudomonas spp: 4 5,88 4,21
Acinetobacter spp: 1 1,47 1,05
BGNNF: 1 1,47 1,05
Haemophylus spp: 1 1,47 1,05
Enterobacterias | E coli: 14 20,6 14,74
Klebsiella spp: 1 1,47 1,05
Proteus spp: 6 8,80 6,32

CoP: Stahylococcus coagulasa positivos; CoN: Stahylococcus coagulasa negativos; S. a: Streptococcus -
hemoliticos; S. B: Streptococcus B-hemoliticos;
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El analisis estadistico de la relacién de los factores epidemioldgicos y clinicos con los tipos de bacterias aisladas
(Tabla 6), se ha restringido a los géneros mas numerosos (Streptococcus spp y Staphylococcus spp, con 16 aislados
de cada uno) y al grupo de las Enterobacterias (que incluye los géneros Escherichia coli, Klebsiella spp y Proteus

spp, con un total de 21 aislados).

Se puede observar que el grupo de las Enterobacterias proceden mayoritariamente de las muestras de orina
(75,00%), en el grupo de los Staphylococcus spp, también (71,43%) mientras que en el grupo de los Streptococcus
spp el 85,71% procedian de muestras de prepucio (p = 0,0149). De modo similar, en el grupo de las
Enterobacterias predominan los cuadros de afeccién urinaria (75,00%), en el de los Staphylococcus spp la
proporcién es similar entre las muestras de cuadros de afeccion genital y urinaria (50,00%) y en el grupo de los

Streptococcus spp el 91,67% procedian de muestras de casos de afeccion genital.

Tabla 6: Asociaciones que han mostrado significancia estadistica entre factores epidemioldgicos y clinicos y las
bacterias aisladas.

. Bacteria Aislada, [n; (%)] -
Factor Variables Valor de "p
Enterobacteria Staphylococcus spp Streptococcus spp
Tipo de muestra H. de prepucio 3(25,00) 2 (28,57) 6 (85,71) F 0,0149*
Orina 9 (75,00) 5(71,43) 1(14,29)
Total 12 7 15
Tipo de Cuadro Clinico Genital 3 (25,00) 5 (50,00) 11 (91,67) F 0,0032*
Urinario 9 (75,00) 5(50,00) 1(8,33)
Total 12 10 12

5.2. Frecuencia de Resistencia de los principales tipos de bacterias en relacién a los antibidéticos mas usados

En general el grupo de las Enterobacterias han presentado frecuencias de resistencia a los antibidticos superior al
50% con la AMC, CFL, DOX, GEN, siendo de un 100,00% de los aislados con a la DOX. Por otro lado, las frecuencias
de sensibilidad superiores al 50,00% se han observado con CFV, ENR, PRD y SxT, con valores comprendidos entre

el 55,00% frente a CFV y el 70,00% frente a PRD. (ANEXO 1)

En el grupo de los Staphylococcus spp, se han presentado valores de sensibilidad frente a los principales
antibidticos estudiados comprendidos entre el 60,00% frente a la ENR y el mas alto, frente a la PRD (90,91%).

(ANEXO 1)

El grupo de los Streptococcus spp, ha mostrado una frecuencia de cepas sensibles igual o superior a 50,00% con

AMC, CFL, CFV, DOX, PRD, siendo el valor mas bajo con DOX (50,00%) y el mas alto con AMC (85,71%). (ANEXO 1)
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5.2.1. Asociacion de la sensibilidad de los antibidticos en relacion con las caracteristicas intrinsecas,

extrinsecas y clinicas del animal del que se aislaron las cepas bacterianas.

En relacién con la especie, en la tabla 7 se observa que las cepas bacterianas aisladas de los gatos muestran un
ligero predominio de resistencia a la CFV y PRD (52,94% en ambas), sin embargo, entre las cepas aisladas de los

perros, hemos detectado alto porcentaje de cepas sensibles a CFV (71,93%) y PRD (80,39%).

En esta misma tabla, podemos observar que las cepas aisladas de hembras presentan niveles de resistencia
variados a CFV (51,72%), ENR (68,97%), PRD (50,00%) y SxT (72,22%), frente a las cepas aisladas de los machos, en
las que hay predominio de cepas sensibles a CFV (77,78%), ENR (65,96%), PRD (85,71%) y SxT (57,58%).

Tabla 7: Resultados de la asociacion estadistica entre factores intrinsecos del animal del que
se han aislado las cepas bacterianas (especie, sexo) y la resistencia de los antibidticos.

Especie [n; (%)] Valor "p" Sexo [n; (%)] Valor "p"
Gato Perro Hembra Macho
CFV CFV
R |9(52,94) 16 (28,07) R |15(51,72) 10(22,22)
0,0355* 0,0056*
S |8(47,06) 41(71,93) S |14(48,28) 35(77,78)
Total 17 57 Total 29 45
PRD ENR
R [9(52,94) 10 (19,61) R |20(68,97) 16(34,04)
0,0067* 0,0018*
S |8(47,06) 41(80,39) S |9(31,03) 31 (65,96)
Total 17 51 Total 29 47
PRD

R |13 (50,00) 6(14,29) | 0,0011*
S [13(50,00) 36(85,71)
Total 26 42
ST
R [13(72,22) 14(42,42)
S | 5(27,78) 19 (57,58)
Total 18 33

0,0243*

En relacion con la edad del animal del que se han aislado las cepas bacterianas (tabla 8), el analisis estadistico
reveld que fueron aquellos animales de edad avanzada quienes mostraron un mayor nimero de resistencias,
siendo significativos los resultados frente a la amoxicilina-clavulanico (60,61% de resistencia, con una p=0,0012), la
cefalexina (78,95% de resistencia, con p=7,007 segln el test de Fisher), la cefovecina (66,67%, con p=0,02) y la

doxiciclina (resistencia del 73,33% con una p=0,0147).
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Tabla 8: Resultados de la asociacion estadistica entre la edad del
animal del que se aislaron las cepas bacterianas y la sensibilidad a los

antibidticos.
Edad [n; (%)] Valor "p"
Adulto Senior
AMC
R 8(23,53) 20 (60,61) 0,0012*
S 26 (76,47) 13 (39,39)
Total 34 33
CFL
R 8 (36,36 15 (78,95
( ) ( ) 0,0070 (F)**
S 14 (63,64) 4 (21,05)
Total 22 19
CFV
R
7 (20,59) 14 (66,67) 0,0200*
S 27 (79,41) 17 (54,84)
Total 34 31
DOX
R 14 (45,16) 22 (73,33)
0,0147*
S 17 (54,84) 8 (26,67)
Total 31 30
PRD
R 5(15,15) 11 (37,93)
0,0243*
S 28 (84,85) 18 (62,07)
Total 33 29

En la tabla 9 se observa que en el grupo de las razas grandes se han aislado un alto porcentaje de cepas resistentes
a la ENR, de las razas Medianas se ha aislado un porcentaje igual de cepas resistentes y sensibles (50,00%), las

aisladas de razas pequefias son mayoritariamente sensibles (84,62%).

En la tabla 10 se puede observar el maximo de resistencia a la DOX ha ocurrido con las cepas aisladas en los meses
de Mayo (73,33%) y Junio (90,00%), mientras que en los meses de Julio y Noviembre, predominaban las cepas
sensibles (54,55% y 70,00%, respectivamente). Sin embargo, cuando se observa la sensibilidad a la PRD, se observa
que s en Noviembre hay predominio de cepas resistentes (62,50%), mientras que en las cepas aisladas en Mayo,

Junio y Julio se aislaron mayor nimero de cepas sensibles (80,00%, 90,00% y 76,92%, respectivamente).

En relacion con la estacion, se observa que en el otofio ha habido mayor porcentaje de aislados resistentes a PRD
(58,82%), mientras que en Primavera, Verano e Invierno, predominan los aislados sensibles (valores superiores al

80,00%).

En la tabla 11 se puede observar que las cepas aisladas de casos clinicos leves son mayoritariamente sensibles a la

CFVy DOX (77,14% y 55,88%, respectivamente) mientras que, si son cepas de cuadros clinicos moderados, hay un
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predominio de cepas resistentes frente a la DOX (76, 47%), mientras que hay un ligero predominio de cepas
sensibles frente a la CFV (57,14%). Por otro lado, las cepas aisladas de cuadros agudos muestra altos niveles de
sensibilidad a AMC, DOX, ENR y GEN (75,00%, 59,09%, 70,83% y 81,82%, respectivamente), mientras que las cepas
aisladas de cuadros de evolucién crénica son resistentes a DOX (70,73%), ENR (60,87%) y GEN (64,44%), con un

porcentaje algo mas alto de cepas sensibles frente a AMC (54,36%).

En la tabla 12 se observa que las cepas aisladas de muestras en contacto con el exterior, muestran mayor nivel de
resistencia a SxT (66,67%), mientras que las cepas que se aislan de muestras de drganos internos, son
mayoritariamente sensibles a este antibidtico (64,00%). Las bacterias aisladas de animales que han recibido
tratamiento antibidtico de previo, muestran un predominio de resistencia frente a GEN (60,00%), mientras que
entre las aisladas de los animales que no los han recibido, son mayoritariamente sensibles a la GEN (73,68%) y PRD
(88,89%). Por otro lado, cuando se trata de aislados procedentes de procesos recidivantes hay un alto porcentaje
de cepas resistentes a ENR (77,27%) y ST (66,67%), mientras que, si las cepas se aislaron de infecciones primarias,

hay altos porcentajes de cepas sensibles a ENR y SxT.

En la tabla 13, se observa que las cepas aisladas de hisopo de prepucio y orina, son mayoritariamente sensibles a
ENR (66,67% y 59,09%, respectivamente), pero las aisladas de hisopo vagina son mayoritariamente resistentes
(78,57%).

Tabla 9: Resultados de la asociacion estadistica entre el tamafo de la
raza y la resistencia de los antibidticos.

ENR Raza-tamaiio [n; (%)] Valor "p"
Grande Mediana Pequeiia
R 7 (70,00) 13(50,00) 2(15,38) 0,0240**
S 3(30,00) 13(50,00) 11(84,62)
Total 10 26 13

Tabla 10: Resultados de la asociacion estadistica entre el mes y
estacion del afio en los que se aislaron las bacterias y la resistencia de
los antibidticos.

Mes [n; (%)] Valor "p"
DOX Mayo Junio Julio Noviembre
R |11(73,33) 9(90,00) 5(45,45) 3(30,00)

S 4(26,67) 1(10,00) 6(54,55) 7(70,00) | 0,0132

Total 15 10 11 10
Estacion [n; (%)] Valor "p"
PRD |Primavera Verano Otofio Invierno

R 4(18,18) 4(17,39) 10(58,82) 1(16,67)
S 18 (81,82) 19(82,61) 7(41,18) 5(83,33)
Total 22 23 17 6

0,0132*
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Tabla 11: Resultados de la asociacion estadistica entre el estado y evolucion clinica y la
resistencia de los antibidticos.

Estado Clinico [n; (%)] | Valor "p" Evolucion Clinica [n; (%)] | Valor "p"
CFV Leve Moderado AMC| Aguda Cronica
R 8(22,86) 15(42,86) R 6 (25,00) 21 (45,65)
0,0416* 0,0499*
S |27(77,14) 20(57,14) S 18 (75,00) 25 (54,35)
Total 35 35 Total 24 46
DOX DOX
R |15(44,12) 26(76,47) R | 9(40,91) 29(70,73)
0,0038* 0,0131%*
S |19(55,88) 8(23,53) S 13 (59,09) 12(29,27)
Total 34 34 Total 22 41
ENR
R | 7(29,17) 28(60,87) 0,0069*
S 17 (70,83) 18(39,13)
Total 24 46
GEN
R 4 (18,18 29 (64,44
( ) ( ) F 0,0004*

S 18 (81,82) 16(35,56)
Total 22 45

Tabla 12: Resultados de la asociacion estadistica entre la localizacion de la muestra, caso recidivante, y
haber recibido tratamiento antibidtico previo, con la resistencia de los antibidticos.

Localizacion de la muestra [n; (%)] | Valor "p" Recidiva [n, (%)] Valor "p"
Exterior Interior No Si
ST ENR
R 18 (66,67) 9 (36,00) 0,0106* R (10(30,30) 17(77,27)| 0,0004*
S 8(30,77) 16 (64,00) S 123(69,70) 5(22,73)
Total 26 25 Total 33 22
Tto. Antibidtico previo [n, (%)] | Valor "p"
GEN No Sl ST
R 5(26,32) 18 (60,00) 0,0128%* R | 7(38,89) 12(66,67)|0,0562**
S 14 (73,68) 12 (40,00) S [11(61,11) 6(33,33)
Total 19 30 Total 18 18
PRD
R 2(11,11) 12 (48,00)
F0,0114%*
S 16 (88,89) 13 (52,00)
Total 18 25




Tabla 13. Resultados de la asociacion estadistica entre el tipo de muestra y

la resistencia de los antibidticos.

H « [0
ENR . Tipo de muest-ra [n; (%)] . Valor "p"
H. prepucio H. vagina Orina
R 8(33,33) 11 (78,57) 9 (40,91)
0,0209*
S 16 (66,67) 3(21,43) 13 (59,09)
Total 24 14 22

5.2.2. Andlisis de la asociacion entre las caracteristicas de las bacterias aisladas y su sensibilidad a los
antibidticos.

Como se puede observar en la tabla 14, dentro del grupo de bacterias Gram negativas hay un predominio de

cepas Resistentes a la AMC (61,11%), CFL (73,91%), mientras que en las Gram positivas, predominan las cepas

sensibles (82,50% y 70,83%, respectivamente); sin embargo, con la CFV que también tiene alta proporcion de

aislados Gram positivos sensibles (76,92%) , tiene proporciones muy similares de cepas Ry S dentro del grupo de

Gram negativo; con la DOX se observa alta prevalencia de aislados Gram negativos resistentes y proporciones muy

similares de aislados resistentes y sensibles dentro del grupo de Gram positivos .

Si atendemos a la morfologia del agente aislado (tabla 15), dentro del grupo de cocos hay alta prevalencia de
cepas sensibles a la AMC (83,78%), mientras que entre los bacilos se aprecia una prevalencia de cepas resistentes
y sensibles mas igualada, aunque con predominio de las cepas resistentes (58,97), respecto a la CFL, la resistencia
de las cepas de bacilos es mas elevada (79,17%), frente a una sensibilidad alta de las cepas de cocos (78,26%); %) y
algo similar se observa en relacion a la CFV, con alta prevalencia de cepas de cocos sensibles (80,56%), frente a un
ligero predominio de cepas sensibles en el grupo de los bacilos (52,63%); en el caso de la DOX se da la situacion
contraria, con alta prevalencia de cepas resistentes entre los bacilos y un ligero predominio (59,38%), de cepas

sensibles entre las cepas de cocos.

En la tabla 16 se puede observar que dentro del grupo de las Enterobacterias hay un alto porcentaje de cepas
resistentes a la AMC (71,43%) y la CFL (90,91%), mientras que se observa la situacion contraria respecto a la ENR y
el SxT, (61,90% de aislados sensibles en ambas). Dentro del grupo de los Staphylococcus spp, se encuentra una alta
prevalencia de cepas sensibles a AMC (80,00%), CFL (83,33%), ENR (60,00%) y SxT (63,64%). En el grupo de los
Streptococcus spp hay una alta proporcidén de cepas sensibles a la AMC, y un ligero predominio de cepas sensibles

a la CFL, mientras predominan las cepas resistentes frente a ENR (78,57%) y SxT (80,00%)
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Tabla

14 Asociaciones
significancia estadistica entre la tincion Gram y la
resistencia a los antibidticos del estudio.

que han

mostrado

Tabla 15: Asociaciones que han mostrado significancia
estadistica entre la morfologia de la bacteria y la resistencia
a los antibidticos del estudio

Gram/ | Negativo Positivo [n; Valor "p"
ATB [n; (%)] (%)]
AMC
R 22(61,12)  7(1750) |o o000
S 14 (38,89) 33(82,50)
Total 36 40
CFL
R 17 (73,91) 7 (29,17) 0,0014*
S 6 (26,09) 17 (70,83)
Total 23 24
CFV
R 16(4571)  9(2308) | 0o,
s 19(54,29) 30 (76,92)
Total 35 39
DOX
R 26 (74,29) 15 (44,12) 0,0063*
S 9(25,71) 19 (55,88)
Total 35 34

Morfologia Bacilos Cocos Valor "o
ATB [n; (%)] [n;(%)] P
AMC
23 (58,97) 6(16,22) | 15007+
16 (41,03) 31(83,78)
Total 39 37
CFL
19 (79,17) 5(21,74) 0,00005*
5(20,83) 18 (78,26)
Total 24 23
CFV
18 (47,37) 7 (19,44) 0,0064*
20 (52,63) 29 (80,56)
Total 38 36
DOX
28 (75,68) 13 (40,63) 0,0019*
9 (24,32) 19 (59,38)
Total 37 32

Tabla 16: Asociaciones que han mostrado significancia estadistica entre la
bacteria aislada y la resistencia a los antibidticos del estudio

ATB/ Enterobacteria | Staphylococcus | Streptococcus Valor "o"
Bacteria | [n; (%)] [n; (%)] [n; (%)] .
AMC

R 15(71,43 3 (20,00 2(14,29
(71,43) (20,00 (1429) | o oo
S 6 (28,57) 12 (80,00) 12 (85,71)
Total 21 15 14
CFL
R 10 (90,91) 2 (16,67) 3 (42,86)
0,0005*
S 1(9,09) 10 (83,33) 4 (57,14)
Total 11 12 7
ENR
R 8 (38,10) 6 (40,00) 11 (78,57) 0,0415*
S 13 (61,90) 9 (60,00) 3(21,43)
Total 21 15 14
ST
R 8 (38,10 4 (36,36 4 (80,00
(38,10) (36,36) 80.00) | (2o
S 13 (61,90) 7 (63,64) 1 (20,00)
Total 21 11 5
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5.2.3 En relacion con las cepas multirresistentes

En nuestro estudio se han encontrado 30 cepas con Multirresistencia (31,58% de las cepas aisladas). En relacion
con la especie, en la tabla 17 se observa que entre los aislados de los gatos hay un ligero predominio de MDR
(58,82%), sin embargo, dentro del grupo de los aislados caninos predominan las que no manifiestan MDR
(66,67%). En relacion con la edad, se encontré un alto porcentaje de aislados MDR en los animales senior
(60,61%), mientras que en los adultos habia un porcentaje muy elevado de aislados no MDR (82,96%).

En relacidn con la estacion (tabla 18), se observa que es en otofio cuando se aislé el mayor porcentaje de bacterias
MDR (61,90%), seguido por las cepas de la primavera (45,83%), las del verano (21,74%) y el minimo de cepas MDR

en Invierno (11,11%).

Tabla 17: Resultados de la asociacion estadistica entre la especie animal y la MDR de las cepas

aisladas.
MDR Especie Valor "p" | MDR Edad . Valor "p"
Gato Perro Adulto Senior
N,o 7(41,18) 40 (66,67) 0,0344* N’o 29 (82,86) 13 (39,39) 0,0001*
Si 10(58,82) 20(33,33) Si 6(17,14) 20 (60,61)
Total 17 60 Total 35 33

Tabla 18: Resultados de la asociacion estadistica entre la estacion del afio y la MDR

MDR Estacion Valor "p"
Primavera  Verano Otofio Inviernno
No 13 (54,17) 18(78,26) 8 (38,10) 8 (88,89)
Si 11 (45,83) 5(21,74) 13 (61,90) 1(11,11) 0,0121*
Total 24 23 21 9

Respecto a las caracteristicas clinicas del caso, en la tabla 19, se detectd un 50,00% de bacterias MDR aisladas de
animales que habia recibido tratamiento antibidtico previo m, mientras que si no lo habian recibido, el 71,19% de
los aislados no era MDR. Las bacterias aisladas de cuadros de evolucidn aguda no eran MDR en su mayoria

(83,33%), mientras habia mayor nimero de bacterias aisladas de casos de evolucidn crénica con MDR (51,06%).

Tabla 19: Resultados de la asociacidn estadistica entre las caracteristicas clinicas del caso del que se
aislaron las bacterias y la MDR

Tto. Antibidtico previo MDR Evolucién [n; (%)]
MDR [n; (%)] Valor “p” Valor "p"
No Si Aguda Crénica
No 16 (76,19) 15 (50,00) No 20(83,33) |23(48,94) 0.0026*
Si 5(23,81) 15(50,00) | 0,0339* |si 4 (16,67) 24 (51,06) ’
Total 21 30 Total 24 47
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6. DISCUSION

Partiendo de la base de que este estudio se ha realizado con un numero de animales pequefio que puede
condicionar la fiabilidad y la interpretacién de los resultados del andlisis estadistico, (no es posible realizar el
analisis multivariante), la discusidén la vamos a realizar basandonos en las frecuencias y en los resultados de la

tabla de contingencia que daban un valor de p < 0,05 (exacto, o por el test de Fisher).

6.1.Sobre la influencia de factores epidemioldgicos y clinicos en las caracteristicas de las bacterias aisladas

El aislamiento de bacterias a partir de un determinado caso clinico, parece mas probable si se trata de un proceso
crénico, la muestra es de origen externo, y proceden de casos de afeccién genital. En este caso, muestras externas
y proceso genital, podrian estar asociados. En sentido contrario, la posibilidad de no aislar ocurre mas en casos de
evolucidn aguda, cuando la muestra es de érganos internos y en afecciones del aparato urinario, (la muestra de
orina por cistocentesis es una muestra de origen interno). Estos resultados tienen cierta légica, de hecho, los casos
crénicos pueden estar relacionados con fallos en los sistemas de defensa corporal, no solo a nivel inmune
sistémico, también en las barreras defensivas primarias. Las infecciones urinarias y genitales han sido las que con
mas frecuencia llegan al laboratorio con sospecha de infeccidén y se sabe que muchas de ellas tienen su origen en
la flora local que asciende desde las porciones proximales de la uretra y vagina y que en momentos de alteracion
de esas defensas o un estado de inmunosupresion, natural o adquirida, se favorece el desarrollo de la infeccidn

infeccion #* %!,

La posibilidad de aislar una sola bacteria se ha relacionado con la especie canina, en los casos leves y a partir de
muestras de orina, el no haber recibido tratamiento antibidtico previo, estd muy préoximo a la significancia (p =
0,0536). Todos estos datos estan dentro de la légica. En las infecciones primarias, cuando el animal no esta muy
afectado clinicamente y si no ha sido tratado con antibidticos anteriormente, y a partir de una muestra de orina
que se obtiene por cistocentesis, parece correcto esperar que si hay infeccidn, esta sea simple. La ventaja de las
infecciones no complicadas es que se suelen resolver en 2 0 3 semanas con el tratamiento antibidtico antibiotico
4 En relacién con las UTIs caninas, hay un estudio que habla de que las hembras caninas de mayor edad, sufren
mas frecuentemente estas infecciones, pero no se puede extrapolar completamente a nuestros resultados, que se
refieren al conjunto de las infecciones simples, independientemente del tipo de afeccidn que sufre el animal,
aunque la frecuencia de UTIS en nuestra casuistica es de un 29,41% (20 de los 68 animales infectados que entran

en este estudio), [24]

. En el sentido contrario, el aislamiento de mas de un tipo bacteriano ha ocurrido mas con
casos clinicos moderados, y en las muestras de origen externo. En el caso de las infecciones del aparato genital,
(en este estudio 29 de los 68 casos de infeccidn; 42,65%), se sabe que existe una flora bacteriana permanente, de
tal modo que los aislamientos a partir de muestras externas, son mas dificiles de interpretar debido al alto riesgo
de aislar bacterias de la flora normal, (15221 pe hecho, numerosas bacterias encontradas en la uretra proximal y en

la vagina son las que también se aislan en los casos de infeccion de estos drganos (Staphylococcus spp, E. coli,
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Klebsiella spp, Streptococcus spp etc), dado que puede ser la consecuencia de alteraciones en el equilibrio de la

flora por lesiones, fallo de las defensas locales y del sistema inmune [19, 23]

. De ahi que la interpretacién de los
resultados de un cultivo deba realizarse con cuidado. El crecimiento profuso de una sola bacteria, o bien recoger
muestras de regiones internas que normalmente son estériles (cistocentesis), favorecen un diagndstico mas
seguro. En las muestras de origen externo, la citologia (para detectar la presencia de leucocitos), es importante

para corroborar la infeccion.

Las bacterias que han predominado en el conjunto de los animales son los Staphylococcus spp, Streptococcus spp y
Enterobacterias. Cabe destacar el hecho de que la mitad de los estafilococos, eran Coagulasa positivos, dentro de
los cuales se encontraba S. aureus, (1 aislado) y los 7 restantes pertenecian al grupo S. intermedius (Sl), que se
agrupan como S.intermedius, S. pseudintermedius y S. delphini basados en el analisis de la secuencia nucleotidica

[25]

de los genes sodA y hsp60 . La mayoria de los Staphylococcus spp, de este estudio se aislaron de orina, sin

embargo, tanto los procesos de afeccién genital como urinario, apartaron un nimero de aislados similar.

En el conjunto de las Enterobacterias aisladas, la mayoria provenian procesos de afeccién urinaria, y légicamente,
de muestras de orina (es el método de demostrar la infeccidn). Estos resultados se asemejan a los encontrados

por otros autores que consideran un hecho admitido tanto en el gato como en el perro %> %

, Y en particular,
referido a E. coli del que se ha informado que puede suponer entre el 33-55% de los casos de UTIs (en nuestro
estudio 6 de los 20 casos de infeccién urinaria fueron por E. coli; 30,00%). Ademas estos autores en su estudio de
las UTIs felinas, observaron que ocurria mas en los animales de edad = 10 afios, y coincidia con lo observado por
nosotros (tendencia a la significancia estadistica). En relacién con las UTIs caninas, Thompson, et al, (2011) 24,
también informan de que los animales senior son los que las padecen mas frecuentemente. El origen de los E.coli
en estas infecciones, podria estar en las cepas mas virulentas del aparato intestinal que poseen factores de
virulencia que favorecen la infeccion a pesar de que en la zona exista una flora competitiva. Esto podria explicar
los casos de infeccién en perros con sus defensas locales intactas y estado de innmunocompetencia normal.
Igualmente, ponen de manifiesto la importancia de acciones traumdticas sobre las vias urinarias (catéter,
cistotomia), o enfermedades que pueden conllevar un debilitamiento del sistema inmune como la Diabetes
melllitus, Hiperadrenocorticismo, etc, como factores que favorecen estas infecciones, en cepas con menos

factores de virulencia. En esta revision 4

también se pone de manifiesto que las Enterobacterias son
predominantes, y en general se puede decir que encuentran el mismo tipo de bacterias que nosotros, sin
embargo, los Streptococcus spp, no parecen entrar dentro de los aislados mas importantes, al igual que lo
encontrado por nosotros, ya que se refieren a UTls, y en nuestro estudio, solo representan un 10% de las UTls
(2/20). En sentido contrario, la mayoria de los Streptococcus spp aislados por nosotros se obtuvieron de muestras
de prepucio (el 50,00% de los Streptococcus spp aislados), y del aparato genital (68,75% de los aislados). En la

bibliografia consultada, no se habla mucho de los Streptococcus spp como agentes habituales de infeccidn genital,

salvo en las vaginitis, y mastitis (en nuestra casuistica no habia ninglin caso de mamitis), y se consideran con una
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importancia similar 09 En general, la mayoria de las infecciones genitales del perro y gato se consideran asociadas
a la flora anal y urogenital, como ya se ha comentado anteriormente, y no se especifica las especies o grupos de

241 Son bacterias

Streptococcus spp que participen con mads frecuencia en los procesos de afeccion genital
piogénicas y las especies descritas en casos de infeccion de perros y gato (91 pueden producir cuadros clinicos
como oportunistas ya que algunos de ellos se encuentran de forma habitual en piel y mucosas externas, incluida la
flora urogenital. La gravedad de los cuadros clinicos varia de leves a graves y mortales. Los mas asociados a estos
cuadros son S. milleri, S canis, y ocasionalmente, otros no especificamente caninos como S. pneumoniae (grupo

A), S. equi (grupo C; equino); S. equi spp zooepidemicusS. disgalactiae y S. suis

En nuestro estudio las infecciones por bacterias Gram negativas, ocurrian, principalmente de animales senior y de
raza pura, y en sentido contrario, las infecciones por bacterias Gram positivas ha ocurrido mas en animales adulto,
pero la pureza de la raza no parecia influir (50,00% en razas de cruce y pura). Hay una ligera tendencia a que
predominen en casos de afeccion genital (p = 0,0546). Ya hemos visto en apartados anteriores que los perros
senior parecian mas predispuestos a estar infectados por Enterobacterias y que los Adultos solian tener mas
infecciones por Staphylococcus spp y Streptococcus spp, lo que se estd en concordancia con estos resultados.
Ateniéndonos a la morfologia de la bacteria aislada, los bacilos han sido mas aislados a partir de animales senior, a
partir de los machos, procedentes de casos de afeccidn urinaria; mientras que los cocos se han aislado mas de los
adultos, y de procesos de afeccién genital, siendo mds equilibrado el aislamiento de estas bacterias entre los
machos y las hembras. De nuevo, se pone de manifiesto la interrelacién de estos factores ya que se trata de
caracteristicas intrinsecas a las principales bacterias aisladas. La razén por la que los machos se hallan asociado al
asilamiento de bacilos o las razas puras con el aislamiento de bacterias Gram positivas, no parecen sencillas de

[22]

explicar, ya que, por ejemplo, en el estudio de las UTIs felinas*“, se observaba que eran las hembras senior, las

221y 1o justifican diciendo que la uretra es mas corta que en el macho y

que parecian tener mayor predisposicion
por eso el ascenso desde la regidn externa urogenital es mas sencilla, pero, desconocemos los factores que

podrian estar implicados en nuestros resultados, para lo que necesitariamos un muestreo mds amplio.

Nuestros resultados, muestran un descenso importante de la sensibilidad a antibidticos para los tres grupos de
bacterias mas prevalentes y frente a los antibidticos mas usados en la practica clinica. Un estudio similar ¢,
realizado con un importante nimero de aislados de infecciones del perro y el gato (1.857) entre 2002 y 2009,
procedentes de toda Europa, analizaba la sensibilidad a antibidticos de P. multocida, B. bronchiseptica, P.
aeruginosa, S.pseudointermedius (grupo SIM), S. aureus, E. coli y P. mirabilis. Los antibidticos que se usaron en el
estudio fueron: AMC, AM (Ampicilina), Penicilina (P), Clindamicina (CM), DOX, ENR, Marbofloxacina (MAR),
Trimethoprim (TMP) y SxT. En relacién con E. coli, aislado de procesos de UTls, encontraban un alto porcentaje de
aislados sensibles a MAR, siendo superior a la sensibilidad encontrada para el resto de los ATBs, que oscilaban
entre el 71,96 y el 87,95%, y comprobando que la sensibilidad a la MAR, se mantuvo mds o menos estable en el

periodo de estudio. En relacion con S. aureus y grupo SIM, las aislados que usaron provenian de casos de otitis,
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gue no es nuestro caso y comprobaron que la AMC era el mas eficaz (100,00% de los aislados), un 96,98% con la
MAR vy siendo también muy alta con la DOX, ENR, TMP y SxT (90,00%), También se encontraron altos niveles de
susceptibilidad con S. aureus con AMC, TMP, AxT, DOX y FQN (> 90,00%)

En nuestro estudio, el grupo de las Enterobacterias ha dado niveles de resistencia elevados, con un 71,43% frente
a la AMC y muy elevado frente a CFL (90,91%), que son antibiéticos muy usados en la practica. Por otro lado, los
antibidticos que mas recientemente se han introducido en la practica clinica, también estdn mostrado baja
sensibilidad, asi vemos un 55,00% con CFV, y mejor situacion con PRD (70,00%). Es un hecho preocupante que las
resistencias que se estan detectando se dan en antibidticos de amplio espectro, este es un hecho que esta
ampliamente diseminado 7. sin embargo, estos autores encontraban sensibilidad en todos los aislados de E. coli a
las FQNs que estudiaron.

En otro estudio %

, se comparaba la actividad de la PRD, en relacion a otras FQN, utilizando diferentes bacterias,
de origen felino y canino. Se utilizaron un total de 908 aislados, la mayoria de S. aureus, S pseudointermedius, E.
coli, Streptococcus Beta-hemoliticos, P. multocida y B. bronchiseptica. Se evalué la sensibilidad mediante la MICqy vy
encontraron que las MICs de la PRD eran activas frente a estas bacterias a concentraciones mas bajas que con el
resto de las FQN, si bien se trata de un estudio no independiente..

Unicamente los Staphylococcus spp, siguen mostrando valores de Sensibilidad comprendidos entre el 60% frente
a ENR, al 90,91% frente a la PRD. En cualquier caso, la sensibilidad de los Staphylococcus spp analizados en este
estudio, estd por debajo de los valores que encuentra Kroemer et al (2014) ), para S. aureus y grupo S intermedius

aislados de otitis y Pedersen et al (2007)""!

gue en su estudio todos los aislados de S intermedius, eran susceptibles
a AMC

Los aislados de S. aureus y del grupo S. intermedius que son resistentes a la Meticilina, son de gran importancia en
relacion con las salud humana y animal %, Dentro de los aislados por nosotros uno de los pertenecientes al grupo
Sl, era resistente a la Oxacilina, que es el método admitido a nivel internacional de detectar la resistencia a la
Meticilina. Se trataba de una hembra de Galgo, de 2 afios de edad, que se presentd en el HV con un cuadro de
traumatismo por atropello. Son bacterias oportunistas, que colonizan la piel y/o mucosas externas. Se ha
demostrado su cardcter zoondsico, sobre todos en heridas infectadas, aunque también se ha asociado con
bacteriemia, neumonia, infeccién dtica, Ulceras varicosas en la pierna y abscesos cerebrales. Se considera que la
prevalencia del grupo SIM estd aumentando ..

Por otro lado, aunque el S. aureus aislado es sensible a la Meticilina (MSSA, de las siglas en inglés), se pone de
manifiesto que aunque esta bacteria se ha considerado tipica de las infecciones humanas de la piel y mucosas
externas (aparte de las complicaciones organicas en las que intervienen diferentes factores), ya es habitual aislarlo
en las infecciones de la piel y mucosas de los animales, mas frecuente en los bdvidos pero aumentando en
[29, 30].

prevalencia en el perro y el gato por el estrecho contacto que se establece entre animales y personas

Ademas, puede dar lugar a infecciones no supurativas, de origen toxinico (toxemia estafilocdcica), por la ingestion
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de un alimento contaminado que las contenga, estas son el sindrome cutaneo estafilocdcico, el shock tdxico
estafilocdcico (SST) y las intoxicaciones alimentarias. El intercambio de cepas ente las especies humana y animal,
es un hecho confirmado B%32,

El grupo de los Streptococcus spp de nuestro estudio muestra todavia niveles aceptables de sensibilidad a un
numero importante de antibidticos, destacando que solo hay un 14,29% de aislados resistentes a la AMC, pero ya
empieza a ser preocupante los valores de resistencia encontrados frente a ENR, PRD y GEN, que superan
ampliamente el 60,00%, alcanzando un 80,00% frente a SxT. Curiosamente, este resultado es opuesto al hallado
por Pedersen et al (2007) ), en el que todos los aislados de S. canis eran susceptibles al SxT.

El seguimiento de la antibiorresistencia en los animales de compainiia, no se ha regulado por ningln estamento
internacional, hasta el momento, pero es bien sabido que la resistencia bacteriana a los antimicrobianos es un

problema global % *

y, aparte de la resistencia natural de las bacterias a algunos antibidticos, se conocen los
principales factores que la favorecen, siendo el mds importante de ellos el uso inadecuado y el abuso de los
antibidticos, que quedd demostrado en los animales de abasto, de modo que los organismos internacionales (OIE,
OMS, ECDC, ERASS..), pusieron en marcha una serie de medidas para controlar el aumento continuado de la RA, y
la prohibicién del uso de los Antibidticos como promotores del crecimiento o de forma preventiva.

Con la finalidad de ayudar a corregir el mal uso de los antibidticos, se realizé6 un estudio de revision de trabajos
llevados a cabo sobre el uso de ATBs para tratar las UTls del perro y el gato B3] Se revisaron 14 articulos gue tratan
de demostrar la duracidon adecuada de los tratamientos ATBs, pero no pudieron establecer nada concreto por la
disparidad de tipos de estudio, la poca fiabilidad o porque no se podian comparar unos con otros por trabajar con
ATBs diferentes. Lo Unico que dedujeron es que el régimen de 3 dias con SxT (solo en hembras) o alta dosis de ENR
en perros para tratar UTIs no complicada, no estd demostrado que sirvan.

Otro hecho realmente importante es el aumento progresivo de cepas MDR, que ya empieza a ser preocupante (el
31,58% de las cepas aisladas por nosotros) , y que hemos visto mas frecuente en las Enterobacterias (52,38%) y
menos importante en los Staphylococcus spp (20,00%), pero, en cualquier caso, este dato sigue ahondando en la
problemdtica que se estd creando alrededor del aumento de la resistencia en las Enterobacterias, tanto en el
perro y el gato en los que aislan con gran frecuencia, pero es un problema mas importante en los gatos. Hay el
estudio de Liu et al (2012), ¥ que asocia la MDR con la resistencia a FQNs en los E. coli de los perros y gatos. Estos
autores demuestran que hay una relacién entre el aumento de la MIC a las FQN con el nimero de mutaciones en
genes diana, genes mediados por plasmidos y la actividad de las bombas de eflujo. Cuando una bacteria se hace
resistente a FQNs, expresa resistencia al resto de FQNs y se correlaciona con MDR, indicando que se expresa
resistencia con diferentes clases de ATBs, aunque puede no tener relacion con las expresion de los mismos genes y
sin embargo si observa una serie de genes mediados por plasmidos que si pueden ser un reservorio para el

desarrollo de MDR
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En relacién con los factores epidemioldgicos y clinicos que entran este estudio, en la bibliografia consultada no
hemos encontrado estudios similares, aunque parece que muchos de estos factores podrian interactuar entre
ellos. Es curioso que, con los dos antibidticos mas novedosos en la practica clinica, los aislados de los gatos sean
mas resistentes que los de los perros. El CFV es mas facil de administrar, (lo que podria explicar un mayor uso por
la dificultad que supone la administracién de medicamentos en los gatos), pero la PRD se administra por via oral.
Lo mismo sucede con las hembras. Segun lo explicado en parrafos anteriores, las hembras podrian tener mayor
facilidad para sufrir infecciones genitourinarias, en las que se aislan mayoritariamente Enterobacterias que son, en
general, mas resistentes a los ATBs, y por lo comentado anteriormente B4 |a resistencia a una FQN favorece la
resistencia del resto de los antibiéticos de este grupo.

En este sentido, se realizé un estudio independiente con el CFV **, con el objetivo de comprobar las variaciones
gue se producen en la flora bacteriana intestinal, tanto en concentracién de bacterias habituales como E. coli,
enterococos, y con Salmonella spp. Se media la sensibilidad al CFV (MIC test), y genética (gen blacwy-2) en los dias
0, 3, 7, 14 y 28 tras el tratamiento. Unicamente la concentracion de E. coli descendié en el dia 3 y aumentaba la
resistencia al CFV en los dias 3, 7, 14 y 28. Los enterococos aumentaron su concentracién en el dia 7, pero el
aislamiento de Salmonella fue raro. Tras el tratamiento, la resistencia a B-lactdmicos fue mas frecuente en los E.
coli, pero la resistencia de los Enterococcus no se vio alterada. En el dia 28, los perros tratados tenian 3,25 veces
mas probabilidad de portar el gen blacwy.,. Esto nos sugiere que las hembras tendrian mayor facilidad de ser
infectadas por bacteria fecales mas resistentes, en particular, si ya han recibido tratamiento antibidtico previo,
también mencionado por, Thompson, et al, (2011) 24

Que los aislados de animales senior sean mds resistentes a antibiéticos de amplio uso en Veterinaria parece légico
puesto que a lo largo de la vida han tenido ocasiones de ser tratados con antibidticos, de contactar con animales
que portan bacterias resistentes, o de adquirirlas a través del medio ambiente, los alimentos, etc. B¢ Sin
embargo, no parece que haya explicaciones légicas al tamafio de la raza o a la mayor resistencia de los aislados de
Mayo y Junio, a la DOX o en Otofio a la PRD, por lo que debemos pensar que otros factores no tenidos en cuenta
en este estudio, han podido influir en estos resultados.

Desde el punto de vista clinico, los resultados parecen mostrar una ldgica, ya que los cuadros de gravedad
moderada y evolucién crénica han dado lugar al aislamiento de bacterias mas resistentes, no solo por la
posibilidad de haber sido tratados con mayor nimero de antibidticos, también podria estar relacionado a una
bajada de defensas del animal, que favorece su persistencia ..

La influencia del tipo de muestra en la resistencia de los aislados a ENR, podria, indirectamente, estar relacionado
con la facilidad de que las infecciones vaginales tengan su origen en la flora intestinal que estd formada por

(24351 También tiene

enterobacterias, entre las que puede haber elevada resistencia a diferentes antibidticos
Iégica que los asilados de animales que han recibido tratamiento antibidtico previo, muestran mas resistencia a

antibidticos, probablemente por haber sido usados con dosis y/o tiempo inadecuado. Igualmente, se puede
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esperar la resistencia a importantes antibidticos de amplio espectro, dado que la utilizacion de antibidticos de
forma continuada lo favorecen, ademas de que las defensas naturales del animal podrian estar afectadas
favoreciendo estas recidivas.

En relacién con las bacterias, parece evidente que, si las Enterobacterias dan resultados de alta resistencia a
importantes antibidticos de uso frecuente como AMC, CFL y CFV, DOX, los bacilos Gram negativos también la

muestra puesto que son caracteristicas intrinsecas de las Enterobacterias.

6.2.Recomendaciones para disminuir la resistencia a los antibidticos

Dos de las herramientas mas importantes en la lucha contra la AR son la prevencién de las enfermedades y el uso
adecuado de los antibiéticos. Las vacunas, las medidas higiénicas y sanitarias que impidan la transmisién
horizontal de los microorganismos y el cumplimiento de los protocolos tanto hospitalarios como impuestos por el
médico veterinario en sus domicilios, son algunos de los mecanismos para llevarlo a cabo. Se recomienda tomar

una serie de medidas a nivel global para realizar una lucha conjunta contra este problema > * & 3.

- Enfatizar y priorizar la higiene y el manejo adecuados que controle la transmisién cruzada de
microorganismos resistentes a los antimicrobianos (higiene de las manos, aislamiento bacteriano, etc).

- Apoyarse en los resultados de cultivos y test de sensibilidad para elegir el antibidtico adecuado. Mientras se
confirman, las decisiones provisionales se basardn en la tincion Gram y el 6rgano infectado.

- Utilizar antibidticos de espectro reducido en la medida de lo posible.

- Cualquier alternativa razonable debe considerarse antes que la terapia antimicrobiana. Los antibidticos mas
activos se reservaran para infecciones refractarias y justificadas (ej. FQNs).

- Tratamiento antibidtico sdlo si es necesario, con la dosis adecuada, con los intervalos correctos y durante el
minimo tiempo efectivo posible, para reducir la exposicién terapéutica a los antibiéticos.

- Minimizar la contaminacién ambiental. El uso de antibidticos sin finalidad médica debe ser eliminado.

- Establecer programas de vigilancia para detectar la aparicion y la magnitud de las cepas resistentes.

- Invertir en desarrollo de nuevas opciones terapéuticas.

7. CONCLUSIONES
- Las bacterias aisladas son las que habitualmente se encuentran en la clinica del perro y el gato.
- Su resistencia a los antibidticos mas usados para las infecciones del perro y el gato es elevada y superior a
las informadas por otros autores.
- Elriesgo de que estos animales colaboren en la diseminacion de bacterias o elementos de transmision de

la resistencia a las personas que conviven con ellos puede ser elevado.
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8. CONCLUSIONS
- Isolated bacteria are those which normally are found in dog and cat clinical practice.
- Its antibiotic resistance to the more used antibiotics in dog and cat infections is elevated and higher than
that informed by other authors.
- The risk for this animals to collaborate in the dissemination of bacteria and other elements for resistance

transmission to people living with them, could be elevated.

9. VALORACION PERSONAL

Este trabajo me ha permitido poner en prdctica y ampliar mis habilidades de busqueda y sintesis de informacién,
ya que he tenido que recurrir a una multitud de fuentes bibliograficas para extraer los datos mas relevantes que
me permitiesen realizar una comparacién de mis resultados interesante.

Durante su elaboracidon, he podido observar que la emergencia actual que se da en la resistencia a
antimicrobianos se debe, entre otras cosas, a las malas practicas en el uso de antibidticos, tanto a nivel de
medicina humana como en medicina veterinaria y produccién animal. Los resultados que arrojan los datos propios
y los de otros autores son negativos, por lo que es necesaria una actuacién inmediata que ponga medidas estrictas
y trate, si no de solucionar el problema, de frenar su desarrollo. Ademas, es imperativo que la profesion
veterinaria, por su rol clave en la sanidad publica y animal, actie de forma prioritaria en el estudio, evaluacién y
gestion de la RA.

Es también papel de los veterinarios, por el propio interés de la profesion y por el deber de cuidar la Salud Publica,
exigir nuevas medidas y normativas a las Administraciones y poner en practica protocolos de trabajo que sirvan

para controlar y disminuir el problema frente al que nos encontramos.
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10. ANEXO

Tabla I: Frecuencias de tipos de bacterias por ATBs

AMC Enterobacteria Staphylococcus spp Streptococcus spp
N % N % N %

R 15 71,43 3 20,00 2 14,29

S 6 28,57 12 80,00 12 85,71

T 21 100,00 15 100,00 14 100,00
CFL

R 10 90,91 2 16,67 3 42,86

S 1 9,09 10 83,33 4 57,14

T 11 100,00 12 100,00 7 100,00
CFV

R 9 45,00 2 13,33 3 23,08

S 11 55,00 13 86,67 10 76,92

T 20 100,00 15 100,00 13 100,00
DOX

R 21 100,00 3 27,27 7 50,00

S 0 0,00 8 72,73 7 50,00

T 21 100,00 11 100,00 14 100,00
ENR

R 8 38,10 6 40,00 11 78,57

S 13 61,90 9 60,00 3 21,43

T 21 100,00 15 100,00 14 100,00
PRD

R 6 30,00 1 9,09 4 33,33

S 14 70,00 10 90,91 8 66,67

T 20 100,00 11 100,00 12 100,00
GEN

R 11 55,00 5 35,71 11 78,57

S 9 45,00 9 64,29 3 21,43

T 20 100,00 14 100,00 14 100,00
ST

R 8 38,10 4 36,36 4 80,00

S 13 61,90 7 63,64 1 20,00

T 21 100,00 11 100,00 5 100,00
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