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RESUMEN

Objetivo General: Determinar la prevalencia de cepas multiresistentes de
enterobacterias por produccion de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE)
en pacientes del Hospital Vicente Corral Moscoso durante el periodo Enero-
Diciembre del afio 2013.

Metodologia: Estudio descriptivo, observacional y retrospectivo realizado en el
Hospital Vicente Corral Moscoso y en su departamento de Microbiologia; se
revisaron todas las historias clinicas de pacientes a los que se les haya
practicado un cultivo durante el periodo enero de 2013 hasta diciembre de
2013.

Resultados: La prevalencia de enterobacterias BLEE + fue del 27,47%; en el
53,2% de los casos el germen mas frecuente fue Escherichia coli, esta bacteria
se presentd mayormente en el departamento de Cirugia con el 60% y en
urocultivos con el 69,7%; se encontro un 45% de resistencia al antibiético inicial
utilizado en el HVCM para este tipo de bacterias, la bacteria mas resistente fue
Escherichia coli, la mayor resistencia encontrada fue para Ceftriaxona con el
49%, seguida de TMSX con el 19,9%; el departamento mas afectado por
enterobacterias BLEE + fue Cirugia (130/633 casos); segun el tipo de muestra
biolégica en todas ellas con excepcion de hemocultivo, Escherichia coli fue la
enterobacteria mas frecuentemente aislada al igual que en los pacientes con
diagnéstico clinico, quirdrgico y traumatolégico con un 51,8%; 62,7% y 54,1%
respectivamente.

Conclusiones: La prevalencia de este tipo de bacterias en nuestra poblacién

es alta al igual que la resistencia a los antibioticos de primera prescripcion.

PALABRAS CLAVES: PRUEBAS DE SENSIBILIDAD MICROBIANA,
BETALACTAMASA, RESISTENCIA BACTERIANA, ENTEROBACTERIACEAE.

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 2



&}"Ae"—‘ie‘-_"s
|

% Universidad de Cuenca

ABSTRACT

General Objective: To determine the prevalence of multi-resistant strains of
enterobacteriaceae by extended spectrum B-lactamase (ESBL) production in
patients from Vicente Corral Moscoso Hospital in January-December 2013.

Methodology: descriptive and retrospective study conducted at Vicente Corral
Moscoso Hospital and its Department of Microbiology; all medical records of
patients who had undergone a blood culture during the period January 2013 to
December 2013 were reviewed.

Results: The prevalence of ESBL + enterobacteriaceae was 27.47%; 53.2% of
cases was in diagnosed patients; the most common type of germen was
Escherichia coli; this bacteria was mostly present in the Department of Surgery
with 60% and urine cultures with 69.7%; 45% of initial antibiotic resistance used
in this type of bacteria was found; the most resistant bacteria Escherichia coli;
the highest resistance was found for Ceftriaxone, with 49%, followed by TMSX
with 19.9%; the most affected department by ESBL + enterobacteriaceae was
surgery (130/633 cases); depending on the type of biological sample, in all of
them, except Escherichia coli was the most frequently isolated enterobacteria
as in patients with clinical, surgical, and trauma diagnoses with 51.8%, 62.7%,
and 54.1%, respectively.

Conclusions: The prevalence of this type of bacteria in our population is as

high as the resistance to first prescription antibiotics.

KEYWORDS: MICROBIAL SENSITIVITY TESTS, BETA-LACTAMASE,
BACTERIAL RESISTANCE, ENTEROBACTERIACEAE.

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 3



rous YA ‘wb- sy

% Universidad de Cuenca

Contenido
AGRADECIMIENTO ..ttt ettt et sttt sat e sae e saeesbeesbeenbeenee 6
DEDICATORIA ...ttt ettt s at e sttt s bt e bt e s bt e s bt e s bt e be e be e bt enbeebeeabesaee 13
CAPITULOD | ettt ettt st sttt e bt s bt e s bt e sb e e be e bt e be et e eabeeabeeateeanes 8
1.1. INTRODUGCCION .....ouiiiitiieteecteteeee ettt sae st sae s sesanaes 8
1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ...ttt 9
1.3. JUSTIFICACION ..ottt st 11
CAPITULO ettt ae et aessseses s sesaesaes 13
2. MARCO TEORICO ..ottt a e sae s 13
2.1 DEfINICIONES ....ooveiiiiiiiiiieicet e et 13
A2 = o110 [T g1 o] (oo = 1SR 13
2.3 IMPOraNCIa CHNICA .....c.eccvi ettt eseaesaaesnnas 15
2.4 MeCaniSMOS d€ IESISTENCIA ......ccueruirririeieniirie ettt s 17

2.5 Factores de riesgo para infecciones por Enterobacterias productoras de BLEE.20

CAPTTULO oottt 22
3. OBUIETIVOS. ...ttt sttt st st e st e st e s be e s be e s be e s be e ebeesbee e bt e eneeeanes 22
3.1 ODJELIVO GENETAL...c..iiiiiieiieieieeeee ettt sttt b 22
3.2 ODjetiVOS ESPECITICOS. .....iiuiieiiriirieieiet ettt 22
CAPITULO IV ..ottt sttt es e sas e s nssssnsnassanennans 23
4. METODOLOGIHA. ..ottt sttt st 23
4.1 TIPO UE ESTUTIO ...ttt sttt sttt bt st sbe et 23
4.2 ArEA A8 ESTUTIO .....voceeecveeeceee ettt enans 23
4.3 UNIVEISO Y MUESTIA .....eueeiieniiiteeiieiententeeitete st sttt st s b s et sbesse et enbesbesseesensesseeneennens 23
4.4 Criterios de INClIUSION Y EXCIUSION.......c..coiviiiiiiiieieeeeee e 23
.5 VAMADIES ...ttt sttt 23
4.5.1 Operacionalizacion de variables.............cccoeviiinininceeeeeee 24

4.6 Métodos, tECNICaS € INSITUMENTOS .....c.cvvirieiririirieieieeie et 25
4.7 Plan de tabulacCion Y @nAlISIS ..........cccocveieiirerieieeseeeeese e 26
4.8 ASPECIOS BLICOS ....eeueeiieiieeieiesie ettt sttt te st sttt et st et e e tesseesaeneenbessesseenaensesseeneensens 26
CAPITULOD Vet et e at e st e esat e e sab e e eabe e sabeesabeesabeesabeesabeenas 27
5. RESULTADOS ...ttt sttt bt sb e bt e e bt e e bt e s bt e e sateesateesaneas 27
Autores:  Jorge Geovanny Guaman Rojas

Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 4



.
|

% Universidad de Cuenca

5.1 Cumplimiento del @STUIO. .......c.cueeireiiie e 27
5.2 Frecuencia de enterobacterias productoras de BLEE ..........ccccccvevviivieevveecieennnen, 27
5.3 SeX0 d€ I0S PACIENTES .....ceeeeeee ettt ettt ettt esnees 27
5.4 Frecuencia de enterobacterias BLEE + ... 28
5.5 Tipo de bacteria aislada segin departamento mediCo .........ccccceeeveevirecieciecveennenen. 29
5.6 Tipo de bacteria segln tipo de muestra bioldgica........c.cccovevveeeecieciieciece e, 30
5.7 Tipo de bacteria segun tipo de antibidtico inicial .............cccevveeieiieciecece e, 31
5.8 Tipo de enterobacteria segun tipo de diagnOstiCo...........cccvevveciecieeciieciece e, 32
CAPITULOD Vet ettt et e st e s bt e sa e e sate e subeesabeesaneesareeas 33
B. DISCUSION .......oooeieeeeeeeeeeeee ettt sas st s e sassas e snsssessnessnansans 33
CAPITULOD Vet ettt sat e sate e sabeesabe e sabeesateesareeas 36
7. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES......cco ettt 36
7.2 RECOMENDACIONES ... .ottt ettt st sbe e e e 36
CAPITULO VL.t ettt et e st e st e e sabe e sabe e sateesateeas 37
8. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .......oooiteeeeeteeeeeeeieeeee et sesesassesae s 37
CAPITULOD Xttt ettt ettt ettt e s bt e sat e e sat e e sbe e e sabeesabeesmbeesabeesateesmneenns 42
G ANEXOS ettt e b et e bt e bt e be e e be e beeenaee s 42
ANEXO 1. Formulario de recoleccion de datos............coecueererienieenenenieieneseseeeeeee 42
Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas

Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 5



Universidad de Cuenca

Universidad de Cuenca
Clausula de Derecho de Autor

Milton Patricio Guaman Pillaga, autor de la tesis ““RESISTENCIA
BACTERIANA POR PRODUCCION DE B LACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN ENTEROBACTERIAS EN PACIENTES DEL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO. ENERO-DICIEMBRE 2013", reconozco y acepto
el derecho de la Universidad de Cuenca, en base al Art. 5 literal c) de su
Reglamento de Propiedad Intelectual, de publicar este trabajo por cualquier medio
conocido o por conocer, al ser este requisito para la obtencién de mi titulo de
Médico. El uso que la Universidad de Cuenca hiciere de este trabajo, no implicara
afeccion alguna de mis derechos morales o patrimoniales como autor.

Cuenca 27 de Abril de 2015

LL

Milton Pétricio Gémén Pillaga

/ C.I: 0301462032

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 6



Universidad de Cuenca

Universidad de Cuenca
Clausula de Derecho de Autor

Jorge Geovanny Guaman Rojas, autor de la tesis ““RESISTENCIA
BACTERIANA POR PRODUCCION DE B LACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN ENTEROBACTERIAS EN PACIENTES DEL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO. ENERO-DICIEMBRE 2013", reconozco y acepto
el derecho de la Universidad de Cuenca, en base al Art. 5 literal c) de su
Reglamento de Propiedad Intelectual, de publicar este trabajo por cualquier medio
conocido o por conocer, al ser este requisito para la obtencién de mi titulo de
Médico. El uso que la Universidad de Cuenca hiciere de este trabajo, no implicara

afeccion alguna de mis derechos morales o patrimoniales como autor.

Cuenca 27 de Abril de 2015

J%eovanny Guaman Rojas

C.1: 0104931605

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 7



Universidad de Cuenca

Universidad de Cuenca
Clausula de Derecho de Autor

Roméan Rolando Lima Cajas, autor de la tesis “RESISTENCIA
BACTERIANA POR PRODUCCION DE B LACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN ENTEROBACTERIAS EN PACIENTES DEL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO. ENERO-DICIEMBRE 2013”, reconozco y acepto
el derecho de la Universidad de Cuenca, en base al Art. 5 literal c) de su
Reglamento de Propiedad Intelectual, de publicar este trabajo por cualquier medio
conocido o por conocer, al ser este requisito para la obtencién de mi titulo de
Médico. El uso que la Universidad de Cuenca hiciere de este trabajo, no implicara
afeccion alguna de mis derechos morales o patrimoniales como autor.

Cuenca 27 de Abril de 2015

Z /
%n Rolando Lima Cajas

C.1: 0103978383

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 8



Universidad de Cuenca

Universidad de Cuenca
Cldusula de Propiedad Intelectual

Milton Patricio Guaman Pillaga, autor de la tesis “RESISTENCIA
BACTERIANA POR PRODUCCION DE B LACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN ENTEROBACTERIAS EN PACIENTES DEL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO. ENERO-DICIEMBRE 2013”, certifico que todas
las ideas, opiniones y contenidos expuestos en la presente investigacién son de

exclusiva responsabilidad de su autor.

Cuenca 27 de Abril de 2015

/
A

[ Vastind

Minc/m/Patri;&;uaman Pillaga

C.1: 0301462032

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 9



Universidad de Cuenca

Universidad de Cuenca
Clausula de Propiedad Intelectual

Jorge Geovanny Guaman Rojas, autor de la tesis ““RESISTENCIA
BACTERIANA POR PRODUCCION DE B LACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN ENTEROBACTERIAS EN PACIENTES DEL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO. ENERO-DICIEMBRE 2013, certifico que todas
las ideas, opiniones y contenidos expuestos en la presente investigacién son de

exclusiva responsabilidad de su autor.

Cuenca 27 de Abril de 2015

/

Jorééovanny Guaman Rojas

C.1: 0104931605

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 10



Universidad de Cuenca

Universidad de Cuenca
Cldusula de Propiedad Intelectual

Roman Rolando Lima Cajas, autor de la tesis ““RESISTENCIA
BACTERIANA POR PRODUCCION DE B LACTAMASAS DE ESPECTRO
EXTENDIDO EN ENTEROBACTERIAS EN PACIENTES DEL HOSPITAL
VICENTE CORRAL MOSCOSO. ENERO-DICIEMBRE 2013”, certifico que todas
las ideas, opiniones y contenidos expuestos en la presente investigacion son de

exclusiva responsabilidad de su autor.

Cuenca 27 de Abril de 2015

Romé{ Rolando Lima Cajas

C.I: 0103978383

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 11



ros v",_e_k S8 sy

+ |

— Universidad de Cuenca

AGRADECIMIENTO

En primer lugar le damos gracias a Dios, por darnos la fuerza y valor para
culminar esta etapa de nuestra vida.

Agradecemos también la confianza y apoyo brindado por parte de nuestros
padres, que sin duda alguna en el trayecto de nuestra vida han demostrado su

amor, corrigiendo faltas y celebrando triunfos.

A nuestros familiares que nos han ayudado a afrontar los retos que se han
presentado a lo largo de nuestra vida y estan orgullosos de la persona en la
cual nos hemos convertido.

A los amigos por su apoyo incondicional en el transcurso de nuestra carrera
universitaria, por compartir momentos de alegria, tristeza y demostrarnos que

siempre podremos contar con ellos.

Al Dr. Javier Ochoa por toda la colaboracion brindada, durante la elaboracion

de este proyecto.

Finalmente a todas las personas que de una u otra manera con sus valiosas
aportaciones hicieron posible este proyecto y por la gran calidad humana que

nos han demostrado con su amistad.

Los Autores

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 12



ol m‘m& LI

Universidad de Cuenca

UNVERSIDAD 0E

DEDICATORIA

Dedicamos este trabajo a Dios, por permitirnos haber llegado hasta este
momento tan importante de nuestra formacion profesional. A nuestros padres,
por ser el pilar mas importante y por demostrarnos siempre su carifio y apoyo
incondicional sin importar nuestras diferencias de opiniones. A nuestros demas
familiares y amigos por compartir momentos significativos y por siempre estar
dispuestos a ayudarnos. A nuestro Director y Asesor por que sin él no

hubiéramos logrado esta meta.

Los Autores

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 13



&}"Ae"—‘ie‘-_"s
|

% Universidad de Cuenca

CAPITULO |

1.1. INTRODUCCION

Segun Perozo y Castellano (1) la alta incidencia de las enfermedades
infecciosas causadas principalmente por enterobacterias, asi como, el
surgimiento de cepas resistentes y multiresistentes a los antibidticos, son
elementos que constituyen uno de los mayores problemas de la medicina
actual y futura, ya que estos factores dificultan el tratamiento de las

enfermedades infecciosas y deterioran la calidad de vida del individuo.

También, entre los antimicrobianos mas ampliamente utilizados se encuentran
los betalactamicos. Se clasifican en relacion a su estructura nuclear comun: el
anillo Betalactamico que posee similitud estructural con los sitios de uniéon de
los substratos bacterianos, lo que le permite unirse e inactivar las
transpeptidasas, carboxipeptidasas y endopeptidasas necesarias para la
sintesis del peptidoglucano de la pared celular. Entre estos se encuentran: la
penicilina, las cefalosporinas, los carbapenémicos y los monobactamicos, los
cuales contindan siendo objeto de modificaciones bioquimicas dirigidas a

modular su actividad antimicrobiana (2).

Las B lactamasas de espectro ampliado (BLEE) se conocen desde 1893, segun
Oliver y Cantdon (3) la resistencia a diferentes antibioticos de este tipo de
Enterobacterias a través del tiempo ha ido en aumento; en los ultimos afios se
estd asistiendo a una serie de cambios que se estdn generando en la

epidemiologia de las enterobacterias productoras de BLEE; cada dia es mas
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frecuente el aislamiento de este tipo de bacterias no solamente

intrahospitalariamente sino también extra hospitalariamente generando

distintas infecciones, siendo las urinarias las mas frecuentes.

Segun Rupp y Fey (4) la rapidez de aparicion y diseminaciéon de la resistencia
bacteriana es un proceso complejo influenciado por la presion selectiva, la
preexistencia de genes de resistencia y el uso de medidas de control de
infecciones. Las cefalosporinas de espectro extendido de 3° generacion tales
como ceftriaxona y cefotaxima aparecieron y obtuvieron rapidamente gran
aceptacion clinica a comienzos de la década del 80, debido a su cobertura
frente a las enterobacterias, bacilos gramnegativos y patdgenos respiratorios
tales como Hemophilus influenzae y Moraxella catarrhalis productores de R3-

lactamasas hidrolizantes de ampicilinas (TEM-1, TEM-2 y SHV-1).

A todo lo mencionado se debe sumar el fracaso terapéutico en las infecciones
causadas por este tipo de bacterias; bajo estas premisas, se plantea realizar un
estudio observacional, descriptivo que investigue la prevalencia de
enterobacterias productoras de BLEE en el Hospital Vicente Corral Moscoso de
la Ciudad de Cuenca durante el afio 2013; ademéas de caracterizar a la

poblacion afectada segun variables demograficas y clinicas.

1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
En el afio 2009; Perozo y Mena (1) realizaron un estudio en Venezuela donde

encontraron que del total de enterobacterias estudiadas 951 (24,49%) fueron
productoras de BLEE. K. oxytoca (43,33%), K. pneumoniae (40,10%), y

Enterobacter cloacae (31,54%), fueron los microorganismos con mayor
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produccion de BLEE. Al correlacionar la produccion de BLEE con el servicio de

atencion del paciente, se encontr0 asociacion estadisticamente significativa
(p<0,05) entre la produccion de BLEE y las UCI. Estos resultados reflejan el
uso excesivo de antibidticos, lo que trae como consecuencia la aparicion y

diseminacion de la resistencia.

Mientras que Rupp y Fey (4) mencionan que la verdadera prevalencia de BLEE
es desconocida y probablemente esté subestimada por las dificultades de su
deteccion en el laboratorio. Sin embargo, queda claro que los microorganismos
productores de BLEE estan distribuidos mundialmente y su prevalencia esta en
aumento. En Europa, después de la descripcién inicial en 1983, la proliferacion
de BLEE en las ultimas 2 décadas ha sido notable. Su prevalencia varia de
pais a pais, en Holanda se inform6 que menos del 1% de las cepas de E. coli y
K. pneumoniae produjeron BLEE, mientras que en Italia y Francia se observo
resistencia a ceftazidima en el 40% de las cepas de K. pneumoniae. En
Norteamérica, oscilo entre 0% a 25% de las enterobacterias (promedio 3%) v,
ademés, las tasas se encuentran en aumento. En Latinoamérica, las
enterobacterias productoras de BLEE parecen ser frecuentes en muchos
paises de la region con indices de 45% para K. pneumoniae y 8.5% para E.

coli.

La resistencia bacteriana es un problema global, que trae aparejado
consecuencias devastadoras para la salud publica mundial, por lo que se
requiere de soluciones urgentes por todas las naciones y sectores

concernientes. La OMS ha hecho una alerta a toda la comunidad internacional
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sobre la severidad del problema y ha definido una serie de acciones que

debemos emprender con vistas a reducir dicho problema, donde estan
inmersos todos los profesionales que de una forma u otra trabajan o prescriben

medicamentos (5).

A nivel nacional, la PUCE realizo un estudio sobre resistencia bacteriana en el
Ecuador, en lo que respecta a bacterias BLEE tras analizar 2792 bacterias de
origen clinico encontraron que el porcentaje de BLEE en bacterias entéricas fue
el siguiente, Hospital Enrique Garcés 23,2%; Pablo Arturo Suarez 15,1%; De la
Policia Nacional 13,1%; Isidro Ayora 3%; Vozandes 6,3%; Baca Ortiz 18,9%;
Solca Quito 19,4%; Fuerzas Armasas 18,9% y Carlos Andrade Marin 17,3%; lo
gue nos da a conocer que en nuestros hospitales este tipo de bacterias esta

presente en diferente porcentaje (6)

Adicionalmente, de acuerdo a nuestro conocimiento no existen series locales
gue aborden el tema en el Hospital Vicente Corral Moscoso, por lo que este
desconocimiento puede generar retrasos en el diagnostico y la falta de

prevision en abordar precozmente las infecciones por este tipo de bacterias.

1.3. JUSTIFICACION
Las enterobacterias productoras de BLEE fueron responsables de numerosos

brotes infecciosos en todo el mundo, excepto en la Antartida, y su control
constituye un desafio. Las evidencias sugieren que las BLEE poseen gran
significacion clinica y su tratamiento requiere el uso de agentes antibacterianos

apropiados.
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En la actualidad, las BLEE constituyen un problema terapéutico vy
epidemiologico, en el caso de las infecciones causadas por enterobacterias, ya
gue las bacterias productoras de este tipo de betalactamasas son resistentes a
las penicilinas, las cefalosporinas y el aztreonam, y un 30% a 60% de ellas
también a los betalactamicos asociados a inhibidores de betalactamasas;
ademas, un porcentaje alto, por corresistencia, son también resistentes a las

guinolonas, los aminoglucésidos, las tetraciclinas y el cotrimoxazol (7).

Al ser uno de los tipos de bacterias de mayor importancia en la préactica clinica
al momento de analizar a resistencia bacteriana es relevante conocer la
prevalencia de estas bacterias en el Hospital Vicente Corral Moscoso; de esta
manera se generaran soluciones destinadas al control de este tipo de
infecciones con la disminucion de la mobi-mortalidad de los pacientes asi como
una disminucion del gasto y del presupuesto destinado al tratamiento de este
tipo de infecciones, a pesar de la importancia no hemos hallado estados sobre

el tema en la Ciudad de Cuenca.

Las directos beneficiarios seran las pacientes con de nuestros servicios del

HVCM; al conocer la frecuencia de este tipo de bacterias se generaran
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CAPITULO I

2. MARCO TEORICO

2.1 Definiciones
Segun Morales (8) las R-lactamasas de espectro extendido (BLEE) son

enzimas capaces de hidrolizar penicilinas, cefalosporinas de amplio espectro y
monobactamicos que derivan de enzimas tipo TEM y SHV principalmente
(descritas también de CTX, PER, OXA). Se localizan en plasmidios y son

transferibles de cepa a cepa entre especies bacterianas.

La prevalencia en muchos hospitales esta en aumento principalmente en

Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae.

2.2 Epidemiologia
La prevalencia de este tipo de bacterias es muy variable; como ya se ha

mencionado en nuestro pais va desde un 3% hasta un 23,2% en un estudio

llevado a cabo en Hospitales de Quito (6).

Muzachioidi y Ferrero (9) en un estudio llevado a cabo en Argentina
encontraron que a lo largo de los 10 meses de estudio se aislaron 3 15
enterobacterias de pacientes hospitalizados. De las 315 cepas se confirmo la
produccion de BLEE en 98 cepas (31,1%). Del total de las cepas productoras
de BLEE, 39 (39 ,8%) se identificaron como Proteus spp, 19 (19,4%) Echerichia
coli, 17 (17,3%) Klebsiella spp., 16 (16,3%) Enterobacter spp., 4 (4,1%) Serratia
marcensens, 1(1%) Providencia spp., 1(1%) Citrobacter spp., 1(1%) Morganella

morganii. Los servicios de los que provenian estas muestras fueron: clinica
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médica (50%), UTI (22,4%), traumatologia (10,2%), urologia (6,1%), cirugia

(5,1%), neurologia (3,1%), cardiologia (3,1 %). Las cepas productoras de BLEE
se aislaron de orinas (41,8%), punciones-aspiraciones (25,5%), sangre (1

5,3%), secreciones respiratorias (5,1%) y otras muestras (4,1%)

El Grupo de Estudio de la Infecciébn Hospitalaria (GEIH) de la Sociedad
Espafola de Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica (SEIMC),
public6é en 2003 los resultados de un estudio efectuado en el afio 2000 en
cuarenta hospitales espafoles. Se identificaron microorganismos con BLEE en
el 90% de los hospitales participantes, aislandose cepas de de E. coli BLEE (+)
en el 82,5% y cepas de K. pneumoniae BLEE en el 42,5% de los centros lo

cual coincide en nuestro estudio (10).

Barrera y colaboradores (11) en Chile, hallaron tras estudiar un total de 238
cepas en el periodo julio-agosto 2004; de las cuales 184correspondieron a de
E. coli, 39 a K. pneumoniae y 15 a K oxytoca, utilizandose el test confirmatorio
de BLEE segun estandar NCCLS 2004. Se encontré una incidencia de BLEE
para E. coli de un 10.3%, para K. pneumoniae de 28.2 % y de K. oxytoca de
20%, respectivamente. La distribucion de los aislamientos de las cepas BLEE
(+) en los distintos servicios del Hospital fue diversa: E. coli se encontrd
principalmente, en los servicios de medicina y cirugia, y K. pneumoniae en los
servicios criticos. Los resultados del estudio permitieron conocer la incidencia y

distribucion de BLEEs en el Hospital Clinico de la Universidad de Chile y
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justificaron la implementacion de esta técnica de diagnéstico como parte de la

rutina del laboratorio de microbiologia.

Cercenado (12) menciona en su articulo que en Europa, en el informe del
European Antimicrobial Resistance Surveillance System (EARSS) que analiza
cepas de origen invasivo, se observé un aumento significativo en la resistencia
a cefalosporinas de tercera generacion debido al aumento de las BLEE (del
2,8% en 2006 al 4,3% en 2007), tendencia que continué en 2008. En el caso de
K. pneumoniae, los datos del mismo estudio multicéntrico realizado en 2006,
antes mencionado, muestran también un aumento 2 veces superior de cepas
productoras de BLEE (5,04%, con un rango del 0 a 30%), respecto al estudio
del afio 2000 (2,7%). En este caso, la adquisicion se consider6 comunitaria en
el 10%, relacionada con los cuidados sanitarios en el 18% y nosocomial en el
68%, con predominio de la adquisicibn en las unidades de cuidados
intensivosl. En Europa, los datos del EARSS de 2008 indican un 8,6% de
cepas bacteriémicas de K. pneumoniae productoras de BLEE. Todos estos
datos demuestran que la incidencia de las BLEE parece estar en un imparable

aumento.

2.3 Importancia clinica
Las infecciones producidas por microorganismos productores de BLEE

plantean importantes retos terapéuticos. El hecho de que las bacterias
productoras de BLEE sean resistentes a todas las penicilinas y cefalosporinas,
incluidas las de tercera y cuarta generacion, hace que las infecciones
nosocomiales causadas por estos microorganismos tengan limitadas las

opciones terapéuticas. Ademas, las infecciones por bacterias productoras de
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BLEE pueden ocasionar una mayor mortalidad, aumentar la duracion del

tiempo de hospitalizacion e incrementar los costes hospitalarios en
comparacion con las infecciones causadas por bacterias no productoras de
BLEE de las mismas especies. A pesar de ello, no esta claro el significado
clinico de las infecciones causadas por bacterias productoras de BLEE, debido
principalmente a que se han realizado pocos estudios prospectivos disefiados
especificamente para evaluar el prondstico de estas infecciones con un numero

significativo de pacientes (12).

Es conocido que los pacientes infectados por cepas productoras de BLEE
tienen generalmente mayor comorbilidad, estdn con mayor frecuencia
hospitalizados, principalmente en unidades de cuidados intensivos, han
recibido mas antimicrobianos y han requerido mayores cuidados sanitarios que
los pacientes infectados por cepas no productoras de BLEE (13). Cuando se
realiza un analisis de la literatura cientifica para determinar si los pacientes
infectados por cepas productoras de BLEE tienen un peor prondéstico que los
infectados por cepas no productoras de BLEE, los datos que se encuentran son
divergentes. Mientras que algunos estudios demuestran una ausencia de
asociacion significativa entre la produccion de BLEE vy el fracaso terapéutico o
la mortalidad cruda (14) , en otros se observa que los pacientes con infecciones
producidas por microorganismos productores de BLEE tienden a tener un peor
prondstico y presentan una media de estancia hospitalaria postinfeccion
superior que pacientes comparables con infecciones causadas por patégenos

gue no producen BLEE (12).
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Sin embargo, la mayor mortalidad demostrada en algunos estudios no esta
relacionada con la produccion de BLEE, sino con el hecho de que el
tratamiento empirico es mas frecuentemente inadecuado en los pacientes con
infecciones por bacterias productoras de BLEE, lo que en consecuencia
aumenta el riesgo de fracaso terapéutico o muerte. Por tanto, parece evidente
gue la evolucidén de los pacientes con infecciones por cepas productoras de

BLEE mejora si se administra un tratamiento empirico adecuado y precoz (12).

Pacientes infectados con bacterias productoras de BLEE tienen mayor riesgo
de mortalidad si son tratados con antimicrobianos a los que la bacteria tenga
alto nivel de resistencia. Otras revisiones muestran un fracaso mayor de 50%
en la terapia de los pacientes con bacterias productoras de BLEE tratados con
cefalosporinas, a pesar de que los tests de susceptibilidad informaban a la

bacteria como susceptible (8).

2.4 Mecanismos de resistencia
La hidrdlisis de B-lactamicos por medio de enzimas B-lactamasas es el

mecanismo de resistencia mas comun para esta clase de antibiéticos en
bacterias Gram-negativas. Estos antibiéticos, entre ellos penicilina,
cefalosporinas y carbapenemes, son utilizados como tratamiento de primera
eleccion en gran cantidad de infecciones, por lo que la deteccion de estas
enzimas tiene un gran impacto clinico en la seleccién de la terapia a utilizar.
Debido a su importancia e implicacion clinica se describen a continuacion los
siguientes mecanismos: 3 -lactamasa tipo AMP-C, 3 -lactamasa de espectro

extendido (BLEE) y carbapenemasas (15).
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Aunque la resistencia a los betalactamicos estd definida por distintos
mecanismos (produccion de enzimas, alteraciones de la permeabilidad,
alteracion de la diana y, presumiblemente, expresion de bombas de expulsion
activa), el principal mecanismo de resistencia a betalactamicos en
enterobacterias es el enzimatico, por producciéon de las betalactamasas.
También se debe considerar la resistencia sea fruto de una interaccion de
distintos mecanismos de resistencia; un ejemplo de ello lo constituye la
sensibilidad diminuida o resistencia a carbapenémicos en distintas
enterobacterias en que existe una disminucién de la permeabilidad asociada a
otros mecanismos como la hiperproduccion de la B-lactamasa cromosomica en
Enterobacter o a la presencia de una B-lactamasa plasmidica de clase C o de
una B-lactamasa de espectro extendido en Escherichia coli y Klebsiella; en
general todas las enzimas de clase C presentan cierta actividad hidrolitica
frente a carbapenémicos, que no se manifiesta fenotipicamente si no existe una
alteracion simultanea de la permeabilidad. En esta situacién de disminucion de
la permeabilidad, es frecuente que también se vean afectadas otras familias de
antimicrobianos como cloranfenicol, trimetoprim o quinolonas entre otros

(observandose una disminucién discreta de la sensibilidad) (16).

La produccion de betalactamasa de espectro extendido (BLEE): las primeras
BLEE que se describieron, derivaban de las betalactamasas mencionadas en el
apartado anterior, TEM-1, TEM-2 y SHV-1. Posteriormente aparecieron otras
familias de BLEE como las CTX-M, cuyo origen se encuentra en las
cromosOomicas de ciertas especies, como Kluyvera ascorbata o K.

cryocrescens20. Estas nuevas BLEE han presentado una rapida expansion en
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diversas areas epidemiologicas. Las BLEE se caracterizan por ser capaces de

inactivar la practica totalidad de cefalosporinas a excepcion de las cefamicinas,

manteniendo la sensibilidad a los inhibidores y a los carbapenémicos (16).

Su deteccién no siempre es facil, y debe tenerse en cuenta tanto pequefias
disminuciones de sensibilidad a C3G (incremento de la concentracion
inhibitoria minima, CIM, o halo de inhibicién disminuido), presencia de sinergia
entre C3G o C4G vy el acido clavulanico, bordes de los halos de inhibicién
irregulares, asi como resistencias asociadas especialmente a aminoglucosidos

y quinolonas (16).

Hasta el 2009, ha existido un consenso para considerar el microorganismo
portador de BLEE, independientemente del valor de sensibilidad obtenido (por
técnica de difusion o de dilucién), como intermedio o resistente a todas las
cefalosporinas (incluyendo C3G y C4G). Las asociaciones con inhibidores se

mantendrian activas para el tratamiento de las infecciones urinarias (16).

En los ultimos afios existe una gran discusion en cuanto a la interpretacion del
antibiograma y de los puntos de corte establecidos para determinar la
sensibilidad de las C3G y C4G en enterobacterias. El CLSI propone,
actualmente, considerar la sensibilidad a estas cefalosporinas indistintamente
del mecanismo de resistencia implicado segun los nuevos puntos de corte
propuestos. Esta propuesta plantea la posibilidad de utilizar estas
cefalosporinas en el tratamiento de las infecciones por bacterias portadoras de

BLEE. Por otro lado el EUCAST esta considerando esta posibilidad (16).
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La mayoria de estas enzimas son relativamente faciles de detectar en E. coli,
K. pneumoniae y otros microorganismos de los grupos 1 y 2 presentando una
mayor dificultad las cepas de enterobacterias del grupo 3 con un patron de
desrepresion de su betalactamasa cromosémica inducible. En este caso es Uutil

estudiar la presencia de sinergia entre cefepima y acido clavulanico (16).

2.5 Factores de riesgo para infecciones por Enterobacterias productoras
de BLEE
Entre los factores de riesgo que se estima pueden tener influencia en la

colonizacion y/o infeccién se encuentran: La edad y la gravedad del paciente;
La duracion de la hospitalizacion y de la estancia en la UCI; Ser portador de
catéteres intravasculares, urinarios, de gastrostomia o0 yeyunostomia; La
colonizacion gastrointestinal; La intubacion orotraqueal y la ventilacién
mecanica; La hemodidlisis; La nutricion parenteral total y en general cualquier
prueba o tratamiento invasivos; El desarrollo de Ulceras por presion y en los

neonatos, el haber nacido con bajo peso (10).

Son factores de riesgo para la adquisiciéon de Enterobacteriaceas productoras
de BLEE: enfermedades severas, hospitalizacion prolongada, permanencia
prolongada en UCI, procedimientos invasores, presencia de catéteres
intravasculares, nutricion parenteral total, ventilacibn mecéanica, catéteres
urinarios, gastrostomia, yeyunostomia o uso de sonda nasogastrica, edades
extremas de la vida, hemodialisis, Ulceras de decubito, desnutricidn y bajo peso

de nacimiento. (8).

En el afio 2013, Flores y colaboradores (17) en un estudio colombiano

encontraron al analizar factores de riesgo para IVU por enterobacterias
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productoras de BLEE; exponen los siguientes resultados se obtuvo un total de

25 casos y 50 controles, en el analisis univariado el uso previo de antibioticos
(OR, 6.68; Cl 95%, 2 - 22.32; P 0.001) y los procedimientos previos de la via
urinaria (OR, 3.45; Cl 9 5%, 1.102-10.83; P 0.028) son factores de riesgo para
IVU por BLEE o AmpC, en el analisis multivariado el uso previo de antibiotico
represento el principal factor de riesgo (OR, 7.36; Cl 95%, 1.76-30.77 ; P

0.006), las quinolonas fueron el antibidtico de uso previo mas frecuente.

Otro estudio sobre el tema, realizado en Perl (18) encontrd que al realizar el
analisis bivariado, se encontré en los pacientes con ITU por Enterobacterias
productoras de BLEE, como factor de riesgo al sexo masculino (p < 0.022, OR:
2.32, IC al 95% 1.05 — 5.26). De la misma manera, se encontr6 como
comportamiento clinico caracteristico a la hospitalizacion prolongada (p <

0.0043, OR : 4.12, IC al 95% de 1.39 — 14.73).

Gonzales y colaboradores (19) en un estudio espafiol encontraron tras analizar
51 episodios de bacteriemia, que la pluripatologia asociada a la bacteriemia
(OR: 4,818; IC95% 1,376-16,869; p=0,014) fue factor de riesgo de mortalidad
por bacteriemia producida por enterobacterias productoras de BLEE. La
intervencién quirargica previa (OR: 0,114; 1C95%: 0,014-0,898; p=0,039) y la
infeccion de origen urinario (OR: 0,191; 1C95%: 0,055-0,664; p=0,009) se

asociaron a menor mortalidad.
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CAPITULO IlI

3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo general

Determinar la prevalencia de cepas multiresistentes de enterobacterias por
produccion de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE) en pacientes del
Hospital Vicente Corral Moscoso durante el periodo Enero-Diciembre del afio

2013.

3.2 Objetivos especificos
e |dentificar la especie de enterobacterias productoras de BLEE en

cultivos de pacientes del HYCM en el afio 2013.

e Caracterizar la poblaciéon segun sexo, diagnostico, tipo de cultivo y

antibiético de uso inicial

e Determinar la ubicacion hospitalaria de las enterobacterias productoras

de BLEE en el HVCM.
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CAPITULO IV

4. METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudio
Se llevé a cabo un estudio descriptivo, retrospectivo observacional en el

Hospital Vicente Corral Moscoso y en el departamento de Microbiologia del
mismo Hospital.

4.2 Area de estudio
En el Hospital Vicente Corral Moscoso.

4.3 Universo y muestra

Se revisaron las historias clinicas de todas las pacientes que segun el registro
del Departamento de Microbiologia presentaron cultivo positivo para
enterobacterias BLEE + durante el afio 2013.

4.4 Criterios de inclusién y exclusién
Todas las historias clinicas de pacientes a los que se les realizd cultivo

(hemocultivo, uro cultivo, de secreciones, etc) durante el periodo Enero-
Diciembre del afio 2013 y que se reporte positivo para enterobacterias
productoras de BLEE.

Se excluyeron las historias clinicas o los registros de microbiologia
incompletos.

4.5 Variables
Edad, sexo, procedencia, residencia, categoria diagnostica, dias de estancia

hospitalaria, antibiotico de uso inicial, tipo de cultivo, resistencia bacteriana y

mortalidad.
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4.5.1 Operacionalizacion de variables

Nombre de | Definicién Dimensién | Indicador Escala
la variable
Sexo Caracteristicas Bioldgica Caractere Masculino
fenotipicas gue S sexuales Femenino
determinan las secundari
diferencias entre 0S.
hombre y mujer.
Diagnostico | Motivo por el cual | Clinico/Quir | Historia Clinico:
clinico/quiru | el aciente fue | urgico clinica Infeccioso
q P 9 ’ Intoxicaciones
rgico ingresado. Otras
Quirurgico:
General
Trauma
Neuroquirurgico
Otro
Antibiotico | Tipo de | Clinica Historia Nominal (tipo de
de uso | antimicrobiano que clinica familia
9 ! antibiética)
inicial se uso inicialmente registro de
al ingreso del prescripci
paciente ones.
Resistencia | Falla del agente | Microbioldgi | Registro Nominal
bacteriana | antibiético para | ca/farmacol | del (re_zg_lstro d_e
sensibilidad/inter
controlar en un | Ogica antibiogra medio/
resistencia a los
halo ma. "
antibidticos
preestablecido el utilizados en el
- antibiograma).
crecimiento
bacteriano de las
enterobacterias
productoras de
BLEE
Tipo de | Lugar o tipo de | Clinica Historia Hemocultivo
. . . L. Urocultivo
cultivo secrecion utilizada clinica .
Secresiones
para el cultivo. Otras.
Departame | Origen de la | Geogréfica | Historia Clinica
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nto muestra inicial clinica Cirugia
Pediatria
Emergencia
Neonatologia
UCl
Consulta
externa

para el cultivo

4.6 Métodos, técnicas e instrumentos
Métodos: Se realizd una revision de las historias clinicas, mediante un método

observacional y bibliogréfico.

Técnicas:

Aprobacion del trabajo por las autoridades de la Universidad de Cuenca

y del HVCM.

= Bulsqueda de historias clinicas de pacientes durante el periodo de
tiempo del estudio en la base de datos del departamento de
Microbiologia y de Infectologia del HVCM.

= Recoleccion de los datos en un formulario (Anexo 1) destinado para ese
fin.

= Validacion de la informacion.

= Andlisis de datos

= Todo el proceso esta supervisado por el Director del trabajo de

investigacion.

Instrumentos: Formulario de recoleccion de datos (Anexo 1)
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4.7 Plan de tabulacion y anélisis
Los datos fueron ingresados en un base en el paquete estadistico SPSS

version de libre distribucién 19.0 para Windows, esta base de datos fue pre
codificada al mismo momento de la recoleccion de datos, para el analisis de
datos se emplearon estadistica descriptiva: frecuencias relativas, medidas de
tendencia central, medidas de dispersion, se presentan también los datos en
base a las variables edad, sexo, procedencia, residencia, categoria
diagnostica, dias de estancia hospitalaria, antibiotico de uso inicial, tipo de
cultivo, resistencia bacteriana y mortalidad.

4.8 Aspectos éticos

Por tratarse de un estudio que no involucra la participacion directa de los

pacientes, no fue necesario obtener consentimiento informado alguno.
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CAPITULO V

5. RESULTADOS
5.1 Cumplimiento del estudio
Se revisaron e identificaron en el servicio de Laboratorio clinico 2304
aislamientos durante el afio 2013; y es en esta poblacién donde se evalué la
frecuencia de resistencia bacteriana por produccion de B lactamasas de
espectro extendido.

5.2 Frecuencia de enterobacterias productoras de BLEE
Tabla 1. Frecuencia de enterobacterias productoras de BLEE en el HYCM

durante el afo 2013.

Total aislamientos Total enterobacterias BLEE Prevalencia

2304 633 27,47
Fuente: Registro del Departamento de Microbiologia del HYCM
Elaborado por: Los autores.

La frecuencia de bacterias productoras de BLEE se ubic6 en 27,47% en el afo
2013 (en base a los reportes BLEE + por parte de laboratorio).

5.3 Sexo de los pacientes
Tabla 2. Distribucion de 633 muestras microbioldgicas del HYCM segun sexo

de los pacientes. Cuenca, 2013.

Sexo Frecuencia Porcentaje
Femenino 332 52,4
Masculino 301 47,6

Total 633 100,0

Fuente: Formulario de recoleccién de datos
Elaborado por: Los autores.

La tabla 2 indica que la poblacion femenina fue a més afectada con infecciones
que involucraron bacterias BLEE + con el 52,4%; mientras que el sexo

masculino represento el 47,6% de las infecciones.
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5.4 Frecuencia de enterobacterias BLEE +
Tabla 3. Distribucion de 633 muestras microbioldgicas del HVCM segun

frecuencia de baterias BLEE +. Cuenca, 2013.

Tipo de bactena Frecuencia Porcentaje

Escherichia coli 337 53,2
Klebsiella pneumoniae 146 23,1
Proteus mirabilis 52 8,2
Pseudomonas aeruginosa 25 3,9
Burkholderia cepacia 19 3,0
Serratia spp. 16 2,5
Klebsiella oxitoca 15 2,4
Acinetobacter 13 2,1
Salmonella spp. 10 1,6

Total 633 100,0

Fuente: Formulario de recoleccion de datos
Elaborado por: Los autores.

Tras realizar la revision de las historias clinicas de los pacientes con
enterobacterias BLEE + se encuentra que mas de la mitad es decir un 53,2%
se aislé Escherichia coli siendo la mas representativa de las bacterias; la
siguiente en frecuencia fue Klebsiella pneumoniae con el 23,2% del total a
partir de esta bacteria las demdas presentaron porcentajes bajos de
presentacion; siendo la menos frecuente Salmonella sp. Con un 2,5% de

frecuencia.
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5.5 Tipo de bacteria aislada segun departamento medico

Tabla 4. Distribucion de 633 muestras microbiologicas del HVCM segun tipo de enterobacteria productora de

BLEE+ y departamento médico. Cuenca, 2013.

Departamento

Acinetobacter

Cirugia 5/130(3,8%)

0/196

Consulta /54
externa

2/95 (2,1%)

Emergencia

Gineco /23
obstetricia
Neonatologia 0/68

Pediatria 6/54 (11,1%)
0/13

13/633(2,1%)

Burkholderia
cepacia
0/130

10/196 (5,2%)

1/54 (1,9%)

7/95 (7,4%)

1/23 (4,3%)
0/68
0/54
0/13

19/633 (3%)

Fuente: Formulario de recoleccién de datos

Elaborado por: Los autores.

Al ser la bacteria Escherichia coli la mas frecuente es de esperarse que también lo sea en la mayoria de los departamentos, y ciertamente este tipo de

bacteria fue la mas prevalente en los departamentos de Cirugia, Clinica, Consulta Externa, Emergencia y Pediatria; en el departamento de Neonatologia asi

Escherichia
coli
78/130
(60%)

113/196
(57,7%)

32/54
(59,3%)
56/95
(58,9%)
8/23 (34,8%)

15/68
(22,1%)
32/54
(59,3%)
3/13(23,1%)

337/6323
(532,2%)

Especie de bacteria

Klebsiella
oxitoca
0/130

4/196 (2%)

1/54 (1,9%)
3/95 (3,2%)
0/23
0/68
7/54 (13%)
0/13

15/6323(2,4%)

Klebsiella
pneumoniae
7/130(5,4%)

34/196 (17,3%)

10/54 (18,5%)
19/95 (20%)
13/23(56,5%)
53/68 (77,9%)
8/54 (14,8%)
2/12 (15,4%)

146/633
(23,1%)

Proteus
mirabilis
14/130
(10,8%)

30/196
(15,3%)

7/54 (13%)
0/95
0/23
0/68

1/54 (1,9%)
0/13

52/633(8,2%)

Pseudomonas
aeruginosa
8/130(6,2%)

2/196(1,5%)

1/54 (1,9%)
4/95 (4,2%)
1/23 (4,3%)
0/68
0/54
8/13 (61,5%)

25/6332(3,9%)

Universidad de Cuenca

Salmonella

spp
9/130
(6,9%)
0/196
1/54
(1,9%)
0/95
0/23
0/68
0/54

0/13

10/633
(1,6%)

Serratia
spp.
9/130
(6,99%)

2/196
(1%)

1/54
(1,9%)
a/95
(4,2%)
0/23
0/68
0/54

0/13

16/633
(2,5%)

como en Gineco Obstetricia fue mas frecuente encontrar Klebsiella Pneumoniae mientras que en UCI lo fue Pseudomona aeruginosa.
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5.6 Tipo de bacteria segun tipo de muestra biologica
Tabla 5. Distribucion de 633 muestras microbiolégicas del HVCM segun tipo de enterobacteria productora de

BLEE + y tipo de cultivo. Cuenca, 2013.

Especie de bacteria

Cultivo
Burkholderia Klebsiella Klebsiella Proteus Pseudomonas Salmonella
Acinetobacter cepacia Escherichia coli oxitoca pneumoniae mirabilis aeruginosa spp Serratia spp UL
0/307 12/307 (3,9%) 214/307 0/307 17/307 48/307(15,6%) 1/307(0,3%) 0/307 15/307 307
(69,7%) (5,5%) (4,9%)
12/268 4/268(1,5%) 85/268 15/268 121/268 0/268 23/268(8,6%) 8/268(3%) 0/268 268
(4,5%) (31,7%) (5,6%) (45,1%)
Secreciones® 1/35(2,8%) 1/35(2,9%) 22/35(62,9%) 0/35 5/35(14,3%) 2/35 (5,7%) 1/35 (2,9%) 2/35(5,7%) 1/35(2,9%) 35
0/23 2/23 (8,7%) 16/23 (69,6%) 0/23 3/23 (13%) 2/23 (8,7%) 0/23 0/23 0/23 23
13/633 19/633 (3%) 337/633 15/633 146/633 52/633(8,2%) 25/633(3,9%) 10/633 16/633 633
il (2,1%) (53,2%) (2,4%) (23,1%) (1,6%) (2,5%)

* Cultivo de secreciones de herida.
Fuente: Formulario de recoleccion de datos
Elaborado por: Los autores.

En todas las muestras seleccionadas la bacteria predominate fue Escherichia coli; en los hemocultivos la segunda bacteria en frecuencia fue
Klebsiella pneumoniae con el 45,15% de las muestras; esta misma bacteria también fue la segunda en frecuencia en las muestras de
secreciones. Mientras que en los urocultivos detras de Escherichia coli se encontré6 mas frecuentemente Proteus mirabilis con el 15,6%.
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5.7 Tipo de bacteria segun tipo de antibiético inicial
Tabla 6. Distribucion de 633 muestras microbiologicas del HVCM segun tipo de enterobacteria productora de
BLEE + y antibidtico inicial usado. Cuenca, 2013.

Especie de bacteria

Antibiotico

Acinetobacter
Burkholderia
tepacia
Escherichiacoli
N Klebsiella oxitoca

Klebsiella
pheumoniae

Proteusmirabilis

Pseudomonas

aeruginosa

Salmonella

5

Serratiaspp.

W 4/23 (17,496) 0/23 11/23 (14,39%) o/23 0o/23 0o/23 o/23 8/23 (57,1%) 0o/23 2=
i o/96 o/fo6 o/96 o/96 96/96 (100%6) o/96 o/96 o/96 o/o6 96
o/as o/as 29/45 (64,4%) 0/45 16/45 (35,6%) 0/45 0/45 o/as o/as as
4754 (7,49%) 9/54 (16,7%) 10/54 (18,5%) 15/54 (27,8%) o/54 o/54 16 /54 (29,6%) o/54 o/54 54
0/231 1/231 (0,4%) 169/231 (73,2%) 0/231 34/231(14,7%) 22/231(9,5%) 0/231 0/231 5/231(2,2%) 231
Ciprofloxacin 0/40 2/40 (5%) 29/40(72,5%) o/40 o/40 o/40 2/40 (5%) of40 7/40 (17,5%) 40
o
m 5/22 (15,6%) 2/22 (9,4%) 15/22 (46,9%) 0/32 0/32 0f32 5/22 (15,6%) 0/32 4422 (12,5%) 232
0/38 4/38 (10,5%) 32/38 (84,2%) 0/38 0/38 o/38 o/38 2/38 (5,3%) 0/38 38
MNitrofurantoi o/31 o/31 1/31 (3,29%) o/31 o/31 30/21 (96,8%) o/31 o/31 0/31 31
na
o/2 /2 o/2 o/2 o/2 0/2 2/2 (1009%) o/2 o/2 2
TMSX o/4a1 o/a1 41/41 (100%6) o/41 o/4a1 o/41 o/41 o/4a1 o/41 41
- 13/633 (2,19%) 19/633 (3%) 337/633 (53,296) 15/633 (2,496) 146/633 (23.1%6) S52/633(8,2%) 25/633(3.9%) 10/633 (1,696) 16/633(2.5%) 633

Fuente: Formulario de recoleccion de datos

Elaborado por: Los autores.

Se utilizaron en total 12 antibiéticos (inicialmente), el antibiético mas utilizado fue la Ceftriaxona y el que menos se us6 en esta poblacion fue
Imipenem; las prescripciones varian para cada tipo de bacteria obviamente respetando y considerando la sensibilidad y las indicaciones de

cada uno de los antibiéticos, su uso se puede apreciar en la tabla 6.
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5.8 Tipo de enterobacteria segun tipo de diagnéstico
Tabla 7. Distribucion de 633 muestras microbiologicas del HVCM segun resistencia bacteriana y tipo de

diagnostico. Cuenca, 2013.

Especie de bacteria aislada

Diagnostico

Acinetobact Burkholderia L ) Klebsiella Klebsiella Proteus Pseudomonas Salmonella Serratia
. Escherichia coli _ ) - .
er cepacia oxitoca pneumoniae mirabilis aeruginosa spp- spp-

. 270/521 135/521 46/521 2/521 7/521
Clinico 8/521(1,5%) 19/521(3,6%) (51,8%) 15/521(2,9%) (25,0%) (8,8%) 19/521 (3,6%) (0,4%) (1,29%) 521

s 8/75 9/75
Quirdrgico 5/75 (6,7%) 0/75 47/75(62,7%) 0/75 0/75 0/75 6/75 (8%) (10,7%) (12%) 75
Trauma 0/37 0/37 20/37 (54,1%) 0/37 11/37(29,7%) 6/37 (16,2%) 0/37 0/37 0/37 37
13/633 o ia 337/633 s 146/633 52/633 sz 10/633 16/633 €33

(2,1%) (3,6%) (53,2%) (2,4%) (23,1%) (8,2%) (3,9%) (1,6%) (2,5%)

Fuente: Formulario de recoleccion de datos
Elaborado por: Los autores.

Se puede observar que los diagndsticos clinicos fueron la mayoria con 521 casos, en los cuales se presentdé mayor resistencia bacteriana por
parte de Echerichia coli con el 51,8%; en los pacientes de Cirugia general la mas resistente fue también Escherichia coli con el 62,7% al igual
gue en trauma aungque con menor porcentaje con un 54,1%.
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CAPITULO VI

6. DISCUSION

La tabla 1 indica la prevalencia de Enterobacterias BLEE +; se observé que se
identificaron 633 casos de entre 2304 procedimientos microbiologicos de
identificacidn; lo que establecié en nuestra poblacién una prevalencia de BLEE
del 27,4%; al respecto Escalante y colaboradores (21) mencionan que la
prevalencia varia entre un 4,5% y en algunos casos llegando hasta un 77,8%;
Rupp y Fey (4) mencionan que en EEUU la prevalencia oscil6 entre 0% a 25%
de las enterobacterias (promedio 3%) aunque varia segun el tipo de bacteria
desde 45% para K. pneumoniae y 8.5% para E. coli. La tabla 2 indica que del
total de la poblacién que hemos analizado el 52,4% correspondié con el sexo
femenino, lo que resalta aun mas la asociacion probable con las ITU que son
mas frecuentes en las mujeres y es donde es mas probable encontrar la

bacteria Escherichia coli.

La tabla 3 indica que el 53,2% de los casos de las enterobacterias aisladas fue
Escherichia coli; Keller y Calderon (22) revisaron 11055 urocultivos, en esta
poblacion encontraron 21,8% fueron positivos para el diagnoéstico de infeccion
urinaria, siendo el 80,3% correspondientes para enterobacterias; la presencia
de BLEE en 114 cepas (5,9 %). Mena (23) menciona que la distribucion de los
microorganismos con BLEE y de estas enzimas varian de zonas geogréficas a
otras; en nuestra poblacién esta bacteria presento una frecuencia de 23,1%

siendo la segunda en importancia tras la Escherichia coli.

Paredes (24) tras analizar un total de 1672 enterobacterias demostraron que el
12,2% fueron BLEE +; encontrando también que la Escherichia coli present6
una resistencia global de entre 0,4% hasta un 97,3% en nuestra poblacion la
resistencia se present6 en un 53%; Klebsiella pneumoniae presento resistencia
entre un 0% hasta un 97,2% en nuestra poblacion se situé en 28,1%; en

nuestra poblacién Escherichia coli presentd una resistencia al antibiético inicia
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de 49% a Ceftriaxona y la menor resistencia de este tipo de bacteria fue para el

antibiotico Amoxicilina + Acido clavulanico con el 0% probablemente por la baja

utilizacién de este antibidtico en este tipo de bacteria.

Hawser (25) reporta que en la region de Asia y el Pacifico el 42.2% de
Escherichia coli y el 35.8% de Klebsiella pneumoniae fueron BLEE (+), Pefa y
Pujol (26) encontraron que Klebsiella pneumoniae y Escherichia coli son las
enterobacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE)
mas prevalentes; la resistencia bacteriana de esta bacteria en nuestra

poblacién fue de un 62,5% a Amoxicilina + Acido clavulanico.

En la tabla 4 segun el tipo de departamento en el que se encontraron las
enterobacterias BLEE + se demuestra que Escherichia coli es la mas frecuente
en todos los casos con excepcion del departamento de Gineco Obstetricia y
Neonatologia donde el 56,5% y el 77,9% de los aislamientos respectivamente
fueron para Klebsiella pneumoniae; y también en el servicio de UCI la bacteria

mas frecuentemente aislada fue Pseudomona aeruginosa con el 61,5%.

Al analizar la frecuencia de enterobacterias BLEE + segun el tipo de muestra
biolégica en estudio encontramos que Escherichia coli es la mas frecuente en
todas las muestras con excepcion de hemocultivo donde Klebsiella
pneumoniae represento el 45,1% de los crecimientos bacterianos. Escherichia
coli también fue la enterobacteria méas frecuentemente aislada en los pacientes

con diagndsticos clinicos, quirdrgicos y de trauma.

La tabla 5 indica que la bacteria Escherichia coli fue el germen mas
frecuentemente aislado en todas las muestras (urocultivo, hemocultivo,
secreciones, y otras muestras), coincidiendo con los estudios que hemos
citado. Otro dato que encontramos en la tabla 6 encontramos que el antibidtico
mas usado fue Ceftriaxona y el de menor uso Imipenem; esto va en relacién
con el tipo de bacteria que se sospecha al ingreso del paciente. Por dltimo al
ser Escherichia coli la bacteria mas frecuente en nuestro estudio, se presento
en todos los pacientes con diferentes tipos de diagnostico (clinico, quirdrgico y

trauma) también con la prevalencia mas elevada.

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 34



— Universidad de Cuenca

Como se ha revisado la prevalencia de este tipo de bacterias es elevada en
nuestra poblacion, ademas la resistencia bacteriana es también alta; por lo que
se ha demostrado la importancia de este tipo de bacterias y se deben

emprender acciones de control para su analisis, valoracion y control.
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CAPITULO VII

7. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

e La prevalencia de enterobacterias BLEE + fue de 27,47% (633 casos
identificados). En el 82,3% de los casos fueron pacientes con
diagnéstico clinico.

e El germen méas frecuentemente aislado fue Escherichia coli con el
53,2%; esta prevalencia es elevada practicamente 1 de cada 2 pacientes
afectados por bacterias de BLEE.

e Se utilizaron inicialmente (Primera prescripcion) varios antibioticos el de
mayor uso fue Ceftriaxona.

e Laresistencia bacteriana al primer antibiético prescrito fue elevada.

7.2 RECOMENDACIONES
e Se recomienda mantener una vigilancia continua en busqueda de este

tipo de bacterias, con el objetivo de utlizar adecuadamente los
antibiéticos y reducir el impacto de un diagnostico retrasado en los
pacientes.

e Comunicar los resultados de este estudio a las instituciones de salud
para visualizar la problemética de este tipo de problemas y plantear

nuevas investigaciones sobre esta tematica.
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CAPITULO VI
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9. ANEXOS

ANEXO 1. Formulario de recoleccién de datos
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“Resistencia bacteriana por produccion de B lactamasas de
espectro extendido en enterobacterias en pacientes del Hospital
Vicente Corral Moscoso. Enero-Diciembre 2013.

FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS

Numero de formulario Fecha

Historia clinica

Diagnostico

Clasificacion del diagndstico Infeccioso ( )
Intoxicaciones ( )
Otro clinico
Cirugia general  ( )
Trauma ( )
Neurocirugia ( )

Tipo de antibidtico utilizado al ingreso del paciente
Resistencia bacteriana:

Resultado del antibiograma

Antibiético inicial - - -
Sensible Intermedio Resistente

Tipo de cultivo realizado

Autores: Jorge Geovanny Guaman Rojas
Milton Patricio Guaman Pillaga
Roman Rolando Lima Cajas 42



