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Resumen
Introducción:  Las  infecciones  de  vías  urinarias  ocasionadas  por  organismos  con  resistencia  bac-
teriana extendida  se  han  convertido  en  un  problema  importante  de  salud  de  difícil  manejo,  que
requiere de  nuestra  atención  por  su  notable  incremento  en  los  últimos  años.  Las  infecciones  de
vías urinarias  son  el  grupo  de  infecciones  bacterianas  más  frecuentes  y  Escherichia  coli  sigue
siendo el  agente  causal  más  frecuente,  con  unas  implicaciones  económicas  muy  importantes.
En México  ocupa  el  tercer  lugar  de  causa  de  enfermedad  y  hay  poca  información  de  resisten-
cia bacteriana  extendida.  Este  trabajo  pretende  brindar  evidencia  de  la  situación  actual  sobre
resistencia bacteriana  extendida  en  urocultivos  en  nuestra  región.
Material  y  métodos: Se  realizó  un  estudio  retrospectivo  con  los  urocultivos  desde  2007  hasta
inicios del  2015.  Se  realizó  análisis  estadístico  de  la  información  y  se  evidenció  con  gráficas
circulares y  de  dispersión.
Resultados:  De  8,164  cultivos  de  orina,  se  filtró  por  resistencia  completa  en  el  antibiograma  y
encontramos  44  bacterias  con  resistencia  extendida  (0.53%).  La  más  frecuente  fue  Pseudomonas
aeruginosa  en  38  casos  (86.36%  de  las  bacterias  resistentes),  seguida  de  Acinetobacter  bauman-
nii con  3  (6.81%).  Se  filtró  la  información  por  años  y  se  encontró  que  este  tipo  de  superbacterias
ha incrementado  su  presencia  en  la  vía  urinaria  en  los  últimos  años.
Conclusión:  Las  bacterias  con  resistencia  extendida  son  un  problema  de  salud  serio,  y  es  nece-
sario conocer  su  epidemiología  en  nuestra  región.  Su  alarmante  incremento  en  los  últimos  años
por un  probable  uso  inadecuado  de  antibióticos  nos  obliga  a  conocer  las  opciones  terapéuticas

con las  que  podemos  hacerles  frente  y  la  necesidad  de  nuevos  antibióticos.
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Prevalence  of  extensively  drug-resistant  bacteria  isolated  in  urine  cultures  over  an
8-year  period  at  a  secondary  care  hospital  in  Mexico

Abstract
Introduction:  Urinary  tract  infections  caused  by  organisms  that  are  extensively  drug-resistant
has become  an  important  and  difficult-to-manage  health  problem  that  requires  our  attention,
given its  notable  increase  in  recent  years.  Urinary  tract  infections  are  the  most  frequent  group
of bacterial  infections,  with  Escherichia  coli  continuing  to  be  the  most  common  causative  agent,
and they  have  very  significant  economic  implications.  Urinary  tract  infections  are  the  third  cause
of notifiable  disease  in  Mexico  and  there  is  very  little  information  on  extensively  drug-resistant
bacteria.
Aim: The  aim  of  this  study  was  to  provide  evidence  on  the  current  situation  of  extensively
drug-resistant  bacteria  in  urine  cultures  in  our  region.
Materials  and  methods:  A  retrospective  study  was  conducted  on  urine  cultures  from  2007  to
the first  quarter  of  2015.  A  statistical  analysis  of  the  information  was  carried  out  utilizing  circle
and dispersion  graphs.
Results:  From  the  database,  we  filtered  8,164  urine  cultures  by  complete  resistance  results  in
the antibiogram  and  found  44  extensively  drug-resistant  bacteria  (0.53%).  The  most  frequent
was Pseudomonas  aeruginosa  in  38  cases  (86.36%  of  the  drug-resistant  bacteria),  followed  by
Acinetobacter  baumannii  in  3  cases  (6.81%).  The  information  was  filtered  by  year  and  we  found
that the  presence  of  these  types  of  super  bacteria  has  increased  in  the  urinary  tract  over  the
last few  years.
Conclusion:  Extensively  drug-resistant  bacteria  are  a  serious  health  problem  and  it  is  necessary
to know  their  epidemiology  in  our  region.  Their  alarming  increase  in  recent  years,  most  likely
due to  inadequate  antibiotic  use,  makes  it  essential  for  us  to  be  aware  of  the  therapeutic
options with  which  we  can  control  these  bacteria,  as  well  as  highlighting  the  need  for  new
antibiotics.
© 2016  Sociedad  Mexicana  de  Uroloǵıa.  Published  by  Masson  Doyma  México  S.A.  This  is  an  open
access article  under  the  CC  BY-NC-ND  license  (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).
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para  el  análisis  del  antibiograma7.
ntroducción

as  infecciones  de  vías  urinarias  es  el  grupo  de  infec-
iones  bacterianas  más  frecuentes,  responsables  de  7  a

 millones  de  consultas,  un  millón  de  valoraciones  en  urgen-
ias  y  100,000  hospitalizaciones  al  año  en  Estados  Unidos.
e  estima  además  que  son  responsables  del  38%  de  las
nfecciones  intrahospitalarias  y  del  80%  de  las  relaciona-
as  con  la  sonda  transuretral.  El  95%  son  monobacterianas,
scherichia  coli  (E.  coli) sigue  siendo  la  bacteria  más
recuentemente  aislada,  con  un  85%  de  cultivos  extrahos-
italarios  y  un  50%  de  intrahospitalarios1,2.

En  México,  las  infecciones  de  la  vía  urinaria  son  la  ter-
era  causa  nacional  de  enfermedad  notificable  en  el  20143.
os  agentes  etiológicos  más  frecuentemente  identificados
on  E.  coli,  Klebsiella,  estafilococos,  enterobacterias,  Pro-
eus  mirabilis,  Pseudomonas  aeruginosa  (P.  aeruginosa) y
species  de  enterococos.

El  incremento  de  las  bacterias  que  producen  infeccio-
es  multirresistentes  de  la  vía  urinaria  ha  sido  alarmante.
e  define  como  multirresistencia  a  la  desarrollada  a  un
ntibiótico  en  3  o  más  categorías  distintas4,5. Encontra-
os  a  P.  aeruginosa  que  es  una  de  las  bacterias  que
ás  frecuentemente  tiene  capacidad  de  ser  multirresis-
ente  y  recientemente  se  describe  un  fenómeno  facultativo,
a  resistencia  bacteriana  extendida  (RBE)  o  resistencia
anfarmacológica6.

c
m

El  objetivo  de  este  estudio  es  evidenciar  la  frecuencia  de
stas  bacterias  con  capacidad  de  RBE  debido  a  las  implica-
iones  de  salud  que  esto  implica  por  la  alta  mortalidad  de
a  P.  aeruginosa  multirresistente.

ateriales y métodos

e  realizó  un  análisis  descriptivo  retrospectivo  de  los  anti-
iogramas  de  urocultivos  del  hospital  general  regional
úmero  46  del  Instituto  Mexicano  del  Seguro  Social  (IMSS)
el  estado  de  Jalisco,  del  periodo  2007-2015.

Una  cuenta  mayor  de  105 unidades  formadoras  de  colonia
ue  indicativa  de  bacteriuria  significativa;  el  crecimiento
e  más  de  2 microorganismos  fue  considerado  muestra
ontaminada1.  Las  muestras  fueron  recolectadas  y  proce-
adas  según  las  normas  de  Clinical  Laboratory  Standards
nstitute.  Los  microorganismos  fueron  encontrados  en  el
ntibiograma  como  susceptibles,  intermedios  o  resistentes
egún  las  recomendaciones  del  Clinical  Laboratory  Stan-
ards  Institute.  La  susceptibilidad  y  resistencia  fueron
nalizadas  con  la  técnica  de  Kirby-Bauer  y  con  las  recomen-
aciones  de  las  guías  de  la  Organización  Mundial  de  la  Salud
Se  define  como  multirresistencia  bacteriana  (MRB)  a  la
ualidad  de  aquellas  bacterias  que  son  resistentes  a  por  lo
enos  un  antibiótico  en  3  o  más  categorías4,  así  como  RBE
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Prevalencia  de  bacterias  aisladas  con  resistencia  antibiótica

o  panfarmacológica  a  las  bacterias  resistentes  a  todos  los
antibióticos  del  antibiograma  ordinario6.

Para  considerar  MRB  a  P.  aeruginosa  se  definió  como
aquella  resistente  a  carbapenémicos,  fluoroquinolonas
y  aminoglucósidos8,9.

Los  antibióticos  utilizados  para  el  antibiograma  fueron:
amikacina,  ampicilina/sulbactam,  aztreonam,  cefalotina,
cefepime,  cefotaxima,  ceftazidima,  ceftriaxona,  ciproflo-
xacino,  gentamicina,  imipenem,  levofloxacino,  meropenem,
piperacilina/tazobactam,  tetraciclina,  tobramicina  y  trime-
toprim/sulfametoxazol.

Se  realizó  una  captura  de  información  en  Excel  desde  el
2007  hasta  el  primer  cuatrimestre  del  2015,  y  se  confeccionó
una  base  de  datos  con  capacidad  de  filtrar  la  información
por  variables,  lo  que  permitió  obtener  datos  estadísticos  de
las  bacterias  con  RBE  en  la  línea  de  tiempo  estudiada  del
hospital  donde  se  realizó  el  estudio.

Se  realizó  un  análisis  descriptivo  con  las  frecuencias  de
los  datos  obtenidos  y  se  utilizaron  gráficos  circulares
y  de  dispersión  para  evidenciar  los  resultados.

Resultados

Se  identificaron  21,954  cultivos  de  cualquier  origen  de  la

base  de  datos  madre,  y  se  obtuvieron  8,164  cultivos  de  orina,
lo  que  constituye  el  37.18%  de  los  cultivos  solicitados  en  el
hospital  desde  2007  hasta  2015.

E. coli 67.89% (5543)

K. pneumoniae 5.34% (436)
E. faecalis 3.91% (320)

P. mirabilis 3.82% (312)
P. aeruginosa 2.87% (235)
A. baumannii 0.51% (42)

Otras 15.62% (1276)

Figura  1  Microorganismos  más  frecuentes  en  urocultivos,
donde  podemos  ver  que  E.  coli  es  la  bacteria  más  frecuente-
mente aislada,  seguida  de  Klebsiella  y  Enterococo.
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E.  coli  fue  el  microorganismo  más  frecuentemente  iden-
ificado  en  los  cultivos  de  orina  con  5,543  cultivos  (67.89%)
eguido  por  Klebsiella  pneumoniae  con  436  cultivos  (5.34%),
nterococo  faecalis  320  (3.91%),  Proteus  mirabilis  312
3.82%),  P.  aeruginosa  235  (2.87%)  y  Acinetobacter  bauman-
ii  (A.  baumannii) 42  (0.51%),  entre  otras  menos  frecuentes
fig.  1).

Al seleccionar  los  casos  por  resistencia  bacteriana,  se
ncontró  que  del  2007  al  2015  se  aislaron  44  bacterias  con
BE,  que  es  el  0.53%  de  las  bacterias  aisladas  en  los  cultivos
e  orina.  De  estas,  la  bacteria  más  frecuentemente  aislada
ue  P.  aeruginosa  en  38  cultivos,  que  son  el  86.3%  de  las
acterias  con  RBE,  seguida  por  A.  baumannii  con  3  (6.81%);
demás,  se  aisló  Providencia  stuartii,  Escherichia  fergusonii

 Enterobacter  cloacae  en  un  cultivo  cada  una  (2.27%)
fig.  2).

De todos  los  cultivos  en  que  se  aisló  P.  aeruginosa  (235),
l  16.17%  tienen  RBE  y  de  los  42  cultivos  aislados  con
.  baumannii, el  7.14%  tienen  RBE.

Se  analizó  también  el  comportamiento  en  la  línea  de
iempo  estudiada.  Destacamos  que  en  el  2007  no  se  aisla-
on  bacterias  con  RBE;  en  el  2008  hubo  un  caso;  en  2009,

 casos;  en  2010,  un  caso;  en  2011,  3  casos;  en  2012,
tros  3;  en  2013,  13  casos;  en  2014,  15  casos  y  en  el  primer
uatrimestre  del  2015,  5  (fig.  3).  Dicha  tendencia  también

e  apreció  para  P.  aeruginosa  por  separado  (fig.  4).

Del  total  de  bacterias  con  RBE,  12  fueron  obtenidas
e  muestras  extrahospitalarias  y  32  de  muestras  intrahos-

Pseudomonas aeruginosa 86.36% (38)

Acinetobacter baumannii 6.81% (3)

Providencia stuartii 2.27% (1)

Escherichia fergusonii 2.27% (1)

Enterobacter cloacae 2.27% (1)

igura  2  Microorganismos  más  frecuentemente  aislados  con
esistencia  bacteriana  extendida.  Pseudomonas  aeruginosa  es
a más  frecuente  con  resistencia  extendida,  seguida  de  Acine-
obacter  baumannii.
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16  

italarias.  De  las  muestras  externas,  10  corresponden  a
.  aeruginosa, una  a  Providencia  stuartii  y  una  a  Escherichia
ergusonii.  De  las  muestras  intrahospitalarias,  28  correspon-
en  a  P.  aeruginosa, 3  a  A.  baumannii  y  una  a  Enterobacter
loacae.

P.  aeruginosa  se  encontró  en  1,290  de  los  21,954  cultivos
e  cualquier  secreción  (5.87%);  se  filtró  en  la  herramienta
e  Excel  por  multirresistencia  en  cultivos  de  cualquier  secre-
ión,  y  se  encontraron  285  (1.29%).  P.  aeruginosa  fue  MRB  en
l  22.09%  de  todos  los  cultivos  donde  se  aisló.

En  cuanto  a  los  cultivos  de  orina,  se  aisló  P.  aeruginosa
n  235  cultivos,  de  los  cuales  77  (32.76%)  resultaron  MRB;
e  ellos,  50  de  las  muestras  provinieron  de  pacientes  hospi-
alizados  (64.93%)  y  27  de  pacientes  externos  (35.06%).

Se  analizó  el  comportamiento  en  el  tiempo  estudiado  de

.  aeruginosa  y  se  encontró  que  del  2007  al  2008  no  se  repor-
aron  bacterias  con  MRB,  en  el  2009,  un  caso;  en  2010,  un
aso;  en  2011,  3;  en  2012,  3  casos;  en  2013,  23  casos;  en
014,  37  y  en  el  primer  cuatrimestre  de  2015  14  casos  (fig.  4).
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igura  3  Comportamiento  de  los  microorganismos  con  resis-
encia  bacteriana  extendida  en  la  línea  de  tiempo  estudiada.  La
ínea vertical  indica  el  número  de  bacterias  aisladas  con  resis-
encia  extendida  y  la  línea  horizontal  los  años  estudiados.
BE: resistencia  bacteriana  extendida.

40

35

30

25

20

15

10

5

0

2007 2008 2009

Resistencia extendida Multiresistentes

2010 2011 2012 2013 2014

igura  4  Comportamiento  de  Pseudomonas  aeruginosa  con
esistencia  bacteriana  extendida  y  multirresistente  en  el
eriodo  de  estudio.
zul:  resistencia  bacteriana  extendida;  Rojo:  multirresistencia.
a línea  vertical  indica  el  número  de  urocultivos  con  P.
eruginosa  aisladas  con  resistencia  extendida  así  como  multirre-
istencia,  y  la  horizontal  los  años  estudiados.
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iscusión

as  infecciones  de  vías  urinarias  son  un  problema  serio  de
alud.  En  nuestra  institución,  los  cultivos  de  orina  fueron
l  37.18%  de  todos  los  cultivos  solicitados  en  la  línea  de
iempo  estudiada  y  se  encontró  que  E.  coli  es  el  agente
ausal  más  frecuentemente  aislado  en  los  cultivos,  lo  cual
oncuerda  con  la  bibliografía  mundial1---9.  La  frecuencia  de
acterias  con  RBE  del  0.54%  de  todos  los  cultivos  de  orina
s  muy  importante,  ya  que  nos  enfrentamos  a  bacterias  con
acultades  adaptativas  de  supervivencia  que  amenazan  la
alud.  Estos  mecanismos  ya  han  sido  descritos  para  bacte-
ias  como  P.  aeruginosa, como  la  transferencia  de  plásmidos,
a  producción  de  biopelículas,  la  expresión  de  pili  tipo  iv,
a  producción  metalo-beta-lactamasas,  la  alteración  de  la
roducción  de  proteínas  fijadoras  de  penicilina,  la  mutación
e  ADN-girasa,  las  bombas  de  expulsión  activa  y  la  falta  de
ermeabilidad  en  la  porina,  entre  otras3,10.

Los  factores  de  riesgo  identificados  para  crear  cepas  de
.  aeruginosa  multirresistente  son  pacientes  hospitalizados
xpuestos  a  múltiples  antibióticos,  pacientes  inmunosu-
rimidos  y  pacientes  en  terapia  intensiva3,11.  En  nuestro
studio,  el  64.93%  de  las  P.  aeruginosa  con  MRB  fueron  aisla-
as  en  el  medio  intrahospitalario;  de  las  bacterias  con  RBE,
ueron  aisladas  un  72.72%  en  el  medio  intrahospitalario,  por
o  que  creemos  que  si  la  multirresistencia  es  un  fenómeno
ayormente  favorecido  por  el  medio  hospitalario,  es  más

vidente  aún  para  la  RBE.
Los  datos  reportados  a  nivel  mundial  sobre  la  MRB

e  P.  aeruginosa  van  desde  el  5.3%  hasta  el  39.9%2---5,
unque  se  han  encontrado  reportes  de  hasta  el  63%  de
ultirresistencia  en  México10.  En  este  estudio  encontra-
os  que  el  22.09%  fueron  multirresistentes,  lo  cual  está

.  aeruginosa, se  encontró  reportada  en  un  2.9%  en  un
studio  en  Portugal,  en  el  que  los  cultivos  provenían  de
iferentes  secreciones5.  En  este  estudio  analizamos  exclu-
ivamente  urocultivos  y  encontramos  una  RBE  del  0.53%.  De
ste  porcentaje,  P.  aeruginosa  era  responsable  del  0.46%  de
a  RBE;  además,  reportamos  otras  bacterias  que  también
esarrollaron  este  fenómeno  facultativo.  En  un  estudio  en
talia,  la  bacteria  A.  baumannii  fue  identificada  en  el  0.52%
e  los  cultivos  con  una  MRB  de  hasta  el  54%,  con  lo  que  con-
luyen  que  es  una  bacteria  infrecuente,  pero  que  es  más
ropensa  a  ser  multirresistente,  inclusive  más  que  P.  aeru-
inosa,  reportada  en  un  20%  de  MRB.  En  ese  estudio  no  se
nalizó  el  fenómeno  de  RBE4.

En  nuestro  estudio,  A.  baumannii  se  aisló  en  el  0.51%  de
os  cultivos  de  orina,  y  presentó  un  7.14%  de  RBE  de  los  cul-
ivos  donde  fue  aislada,  comparada  con  P.  aeruginosa  que
resentó  un  16.17%  de  RBE.  De  esta  manera,  la  P.  aerugi-
osa  se  posiciona  como  la  bacteria  que  más  frecuentemente
rovoca  RBE,  seguida  de  A.  baumannii. Se  ha  reportado  que
l  fenómeno  de  RBM  va  en  incremento  y  se  identifica  que
a  multirresistencia  va  en  descenso5.  Como  podemos  ver  en
a  figura  4,  se  encuentran  en  un  ascenso  alarmante  ambos
enómenos,  por  lo  que  la  evolución  de  las  bacterias  en  este
studio  difiere  en  este  aspecto  de  lo  reportado.

En  este  trabajo  podemos  demostrar  que  el  fenómeno  de

ultirresistencia  no  ha  sido  reportado  en  nuestra  región  del
aís.  Consideramos  que  estamos  contribuyendo  con  estos
atos  importantes  al  estudio  y  comprensión  de  este  fenó-
eno.  Aunque  no  analizamos  la  mortalidad,  se  infiere  que
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es  más  alta  que  la  reportada  para  infecciones  multirresis-
tentes,  que  puede  llegar  a  ser  tan  alta  como  un  77%8. Las
opciones  terapéuticas  empleadas  y  analizadas  en  caso  de
multirresistencia  apuntan  a  la  fosfomicina  como  una  opción
válida  y  vigente12---14,  aunque  se  necesitarían  ensayos  clínicos
con  este  antibiótico  en  casos  de  RBE.

No  hay  que  perder  de  vista  que  tanto  el  27.27%  de  los
cultivos  con  RBE  como  el  35%  de  la  MRB  son  de  origen
extrahospitalario,  por  lo  que  es  un  fenómeno  evolutivo  no
restrictivo  al  nosocomio.

La RBM  es  un  fenómeno  poco  estudiado,  el  cual  supo-
nemos  que  es  un  proceso  evolutivo  de  las  bacterias
multirresistentes,  que  ya  de  por  sí  son  un  problema  de  salud
pública  alarmante.  Estas  bacterias  evolucionadas  resultan
en  un  problema  aún  mayor  al  tener  pocas  opciones  terapéu-
ticas  para  su  manejo.

Serán  necesarios  nuevos  estudios  en  pacientes  con  este
tipo  de  bacterias  que  analicen  más  variables  como  la  edad,
sexo,  comorbilidades,  el  tipo  de  tratamiento,  mortalidad,
etc.  Se  abre  un  nuevo  objetivo  para  análisis  molecular  de
dichas  bacterias  para  describir  qué  mecanismos  facultativos
han  desarrollado.
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