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RESUMEN

Las infecciones del tracto urinario son la segunda causa de consulta y son causadas por
Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro extendido.
El objetivo fue, determinar la prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productores
de Betalactamasas de espectro extendido (BLEE) de pacientes del Hospital Docente
Belén Lambayeque, en el periodo enero — diciembre, 2018. El estudio es observacional,
se reviso 3,556 resultados de urocultivos de la base de datos del laboratorio del Hospital.
La prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de BLEE en el hospital
Docente Belén de Lambayeque, en el periodo de enero a diciembre, 2018, fue 6.16% y
0.37% respectivamente. En Consultorio Externo y Urologia se identificé Escherichia coli
BLEE en el 15.7 % y 8.3% de casos respectivamente y Klebsiella spp BLEE en el 12.1%
de casos en cada servicio. Escherichia coli BLEE se aisl6 en el 28.5% de mujeres y en el
12% de varones (diferencia estadistica significativa); para Klebsiella spp BLEE los
porcentajes fueron 18.2% y 21.2% respectivamente. En adultos mayores y en adultos se
identificO Escherichia coli BLEE en 19.4% y 13.9% respectivamente (dependencia
estadistica significativa) y Klebsiella spp BLEE en 24.2% y 9.1% respectivamente. La
sensibilidad de Escherichia coli BLEE fue a imipenen, nitrofurantonina, ceftazidima,
ceftriazona cefatoxina, ciprofloxacino y amikacina y de Klebsiella ssp BLEE, a
imipenen, nitrofurantina, ceftazidima y cefatoxina. Ambas bacterias fueron resistentes a
trimetropim,  sulfametoxazol, ceftriazona, ciprofloxacino, &cido nalidixico,
norfloxaccino, cefotaxima y cefuroxima.

Palabras clave: BLEE (Betalactamasas de espectro extendido), Antibi6ticos, ITU.
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ABSTRACT

Urinary tract infection is the second cause of consultation and is caused by Escherichia
coli and Klebsiella spp producing extended spectrum beta-lactamases (BLEE). The
objective of the research was, to determine the prevalence of Escherichia coli and
Klebsiella spp producers of extended spectrum Betalactamases (BLEE) of patients of the
"Hospital Docente Belén" of Lambayeque, January - December, 2018. The study was
observational, 3,556 urine culture results from the Hospital laboratory database were
reviewed. The prevalence of BLEE-producing Escherichia coli and Klebsiella spp in the
"Hospital Docente Belén" of Lambayeque, in the period from January to December, 2018,
was 6.16% and 0.37% respectively. In Urology and Outpatient Clinic, Escherichia coli
BLEE was identified in 15.7% and 8.3% of cases respectively and Klebsiella spp BLEE
in 12.1% of cases in each service. Escherichia coli BLEE was isolated in 28.5% of
females and 12% of males (significant statistical difference); for Klebsiella spp BLEE the
percentages were 18.2% and 21.2% respectively. In older adults and adults Escherichia
coli BLEE was identified in 19.4% and 13.9% respectively (significant statistical
dependence) and Klebsiella spp BLEE in 24.2% and 9.1% respectively. The sensitivity
of Escherichia coli BLEE was to imipenen, nitrofurantonin, ceftazidime, ceftriazone
cefatoxin, ciprofloxacin and amikacin and of Klebsiella ssp BLEE, to imipenen,
nitrofurantonin, ceftazidime and cefatoxin. Both bacteria were resistant to trimethoprim,
sulfamethoxazole, ceftriazone, ciprofloxacin, nalidixic acid, norfloxaccin, ceftriazone

and cefuroxime.

Keywords: BLEE (extended spectrum beta-lactamases), Antibiotics, UTI.
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I. INTRODUCCION

La infeccién del tracto urinario (ITU) es una inflamacion causada por la invasion y
multiplicacion de diferentes microorganismos, que surge desde la uretra y se extiende hasta el
rifdn. Su incidencia varia segun la edad y el sexo, pues se menciona que hay mas prevalencia
en mujeres después de los 40 afios (Boletin de Informacion Terapeutica para la APS, 2001). En
relacion a los agentes causales, Escherichia coli es la bacteria mas aislada con mas del 95% de
casos de ITU y, Escherichia coli y Klebsiella spp, ostentan la mayor prevalencia en infecciones
intrahospitalarias y en pacientes ambulatorios (Montoya et al., 2013). Otros autores, ademas
de las bacterias sefialadas, incluyen a Enterococus spp, considerando que sus prevalencias y

perfiles de susceptibilidad antibiotica varian en diversas poblaciones (Orrego et al., 2014).

En los ultimos afios se ha observado como complicacion muy frecuente de las ITU, el
aumento de las tasas de resistencia a los medicamentos de los uropatégenos considerados como
de primera eleccion que son: amoxicilina/ac. clavulanico; cefotaxima, aztreonam, acido
nalidixico, cefalotina; cotrimoxazol, fluorquinolonas, cefalosporinas, gentamicina,
sulfatrimetropin, y ceftriaxona, y cefotaxima entre otros; estos productos cumplen un rol
primordial en la presion selectiva que se produce por su utilizacion indiscriminada (Diaz, 2015;
Miranda, 2011; Hernandez, 2014 y Castillo, 2015).

En el caso de las enterobacteriaceaes, los estudios se han dirigido a investigar los
mecanismos de solidez antimicrobiana, de los cuales el de mayor trascendencia clinica es la
produccion de enzimas betalactamasas de espectro extendido (BLEE), codificadas por
plasmidos, integrones y transposones (Delgado, 2016), sin embargo en el Perd y
particularmente en el departamento de Lambayeque, dicha informacion se encuentra muy
dispersa, en algunos casos referenciadas en trabajos publicados con cierta periodicidad y en
otros confinada a los cuadernos de registro de resultados en los laboratorios, situacion que
complica la firmeza de los microorganismos y el entendimiento existente de la situacién de las

infecciones urinarias (Fernandez, 2015),

Particularmente en el Hospital Belén en la ciudad de Lambayeque, con el conocimiento
de un elevado nimero de infecciones del tracto urinario, se ejecut6é una revision documental
por parte del investigador corroborandose dicha situacion asi como la identificacion de

Escherichia coli y Klebsiella spp BLEE, en muchos de los casos, todo esto contrastado por el



40% de pacientes con dicha infeccion, sin embargo, a pesar de que contaba con otras

caracteristicas de utilidad para la comprension de las ITU.

Frente a esta situacion, se cuestiond ;Cual es la prevalencia de Escherichia coli y
Klebsiella spp productoras de betalactamas de espectro extendido en urocultivos de pacientes
del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque, enero — diciembre, 2018?; para dar respuesta
a este problema se ejecutd la siguiente investigaciébn que tuvo como objetivo general,
determinar la prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productores de Betalactamasas
de espectro extendido (BLEE) de pacientes del Hospital Docente Belén de Lambayeque, en el

periodo enero — diciembre, 2018, y como objetivos especificos:

» Determinar la prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp BLEE en pacientes
atendidos en las unidades de Urologia, consultorio externo, medicina general,

gastroenterologia, ginecologia y hospitalizacion.

> Establecer la prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp positivos a BLEE
segun sexo, categoria de edad y servicio de atencion de los pacientes atendidos en el

Hospital Docente Belén de Lambayeque, en el periodo enero — diciembre, 2018.

» Determinar la susceptibilidad antimicrobiana de Escherichia coli y Klebsiella spp
positivos a BLEE en el Hospital Docente Belén de Lambayeque, en el periodo enero
a diciembre, 2018.

Se pretende ampliar el conocimiento al respecto e incentivar la ejecucion de nuevas
investigaciones tendientes a la basqueda de nuevas opciones terapéuticas, proponer medidas de
prevencion y aportar en la disminucion y control de las infecciones provocadas por Escherichia
coli y Klebsiella spp, productoras de betalactamasas de espectro extendido, particularmente en
el Hospital Docente Belén de Lambayeque, con posibilidades de extrapolarlas hacia otros
hospitales.



Il. MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes bibliograficos

En Cuba se propuso determinar la produccion de betalactamasas de espectro extendido
(BLEE) en E. coli. y K. pneumoniae aisladas de pacientes con ITU atendidos en el servicio de
urologia en el periodo 2011 — 2013. De 150 urocultivos positivos, en 8 (5.3%) se identificaron
bacterias grampositivas y en 142 (94.7%) bacterias gramnegativas, de éstas, en 51 (34%) se
aislo E. coli BLEE y en 22 (14.6%) K. pneumoniae BLEE. E. coli fue sensible a penicilinas y
cefalosporinas, K. pneumoniae fue resistente a carbapenemasas y metalobetalactamasas.
(Arguez, 2015).

Se determin0 la prevalencia de E. coli BLEE en pacientes mujeres de un hospital de la
Policia Nacional del Per, en el que el 27% de pacientes presentaron ITU por E. coli (74%),
seguido de Proteus mirabilis (7%), Klebsiella spp (5%) y Enterococus spp (5%). Ademas, el
6% fueron positivos a E. coli BLEE. De pacientes con urocultivos que dieron positivos a E.
coli BLEE, el 10% tuvo un rango de edad entre 14 - 35 afios, el 40% oscild entre 36 - 64 afios,
y el 50% tuvo de 65 afios a mas. Asi también, la farmacoterapia se eligio en la medicacion de
E. coli BLEE fue: imipenem para el 50% de casos y Amikacina para el 20% de casos. (Morote,
2015).

A fin de establecer la continuidad de E. coli BLEE aislada de urocultivos de pacientes
del hospital “Victor Lazarte Echegaray”, se investigaron 160 urocultivos, siendo hombres y
mujeres mayores de 18 afios que se atendieron en el servicio de urologia; encontrandose 112
(70%) positivos a E. coli, de éstos el 87.5 % fueron E. coli productoras de betalactamasas
clasica y el 35.71 % fueron E. coli BLEE. Se concluy6 que existe una alta regularidad de E.
coli que producen betalactamasa clasica y una frecuencia significativa de E. coli BLEE en
urocultivos de casos que se atendieron en el hospital Lazarte Echegaray. (Gonzales, 2015)

Asimismo, con el propdsito de identificar la incidencia de infeccion urinaria en embarazadas
atendidas en el area de obstetricia del Hospital Provincial Docente Belén de Lambayeque se
trabajo con 209 muestras de urocultivos, encontrandose al 77.51% de casos positivos a ITU; el
39.71% de gestantes oscilaron entre los 21 a 30 afios y el 66.5% se encontraba en el tercer
trimestre de gestacion. La bacteria de mayor incidencia fue Escherichia coli con 6.38%.
(Fernandez, 2015).



En el hospital general de Ica, se efectu6 un estudio sobre la prevalencia de E. coli
productora de BLEE y su resistencia a antimicrobianos, donde se encontrd que, de 2,792
urocultivos, el 18% fueron positivos para E. coli y el 4% para E. coli BLEE, el mayor
porcentaje de aislamientos fueron del género femenino alcanzando el 78%. El servicio con
mayor porcentaje de pacientes con ITU fue medicina interna con 54%, ademas el grupo etario
de 30 a 59 afios fueron los que mas se afectaron con un porcentaje de 50.41%. La mayor
resistencia fue para el grupo de cefalosporinas (60%), en otros grupos predoming la resistencia
a gentamicina (88%) seguida de la de sulfatrimetropin (74%) segun (Diaz, 2015).

Fue ejecuado un estudio para determinar la regularidad de BLEE en donde estan aislados
los casos de E. coli y Klebsiella pneumoniae, de pacientes con ITU. La muestra fue 150
urocultivos de pacientes del area de urologia, confirmandose en 73 de ellos la presencia de E.
coli y Klebsiella pneumoniae BLEE. El 70% de los casos aislados correspondieron a E. coli,
de ellos el 78.5% eran BLEE; el 30% fueron K. pneumoniae, y de ellos 77.2% fueron
productoras de BLEE. Se encontré que E. coli, fue resistente a ampicilina,

ampicilina/sulbactam y cefazolina (Arguez et al., 2015).

Un estudio, realizado en Lima, buscé determinar la prevalencia de E. coli BLEE en
urocultivos del hospital central de la FAP, 27% tuvieron E. coli BLEE, especialmente en
mujeres y en el grupo etario de 35 - 64 afios, donde, los urocultivos positivos a E. coli BLEE,
correspondieron a pacientes de edad promedio de 64 afios. Ademas, se descubrié que E. coli
BLEE fue sensible a amikacina e imipenem y mostro resistencia al &cido nalidixico y cefalotina
(Yupanqui, 2016).

Otra investigacion establecid la produccion de BLEE en el 87.5% de cepas de E. coli y
en el 14,3% de Klebsiella spp. El mayor porcentaje de E. coli. BLEE estuvo en adultos jovenes
y adultos mayores con 41.7% y 47.9% respectivamente, asimismo en mujeres (75%) y en el
area de hospitalizacion (81.3%). No se reportd asociacion significativa entre las cepas
bacterianas con el grupo etario, sexo y servicio hospitalario (Bustamante, 2017).

En Granada — Espafia, un trabajo busco determinar la prevalencia de E. coli. y Klebsiella
spp BLEE en 95.399 muestras de orina. Se aislo 9772 casos de E. coli y 1784 de Klebsiella
pneumoniae con prevalencias de 10.5% y 28.1% respectivamente. Mas del 60% de cepas
BLEE, se aislaron de pacientes femeninas; encontrandose resistencia al ciprofloxacino (85.9%)



y cotrimoxazol (94.7%), la menor resistencia fue para Imipenen, fosfomicina y nitrofurantoina

resultaron efectivos a E. coli BLEE (Jiménez et al., 2017).

En el hospital nacional Daniel Alcides Carrion en Lima, Per(, se identificaron los factores
asociados a resistencia antibidtica de bacterias aisladas de urocultivos. La muestra fue 166
pacientes (53.61% mujeres); E. coli (64%), y Klebsiella spp (14%); la mayor prevalencia fue a
ampicilina (78.9%) y la sensibilidad al medicamento para el agente etiolégico mas habitual se
obtuvo resistencia menor al 20% en meropenen, levofloxacino y amikacina. Como factores de
riesgo vinculados a la resistencia bacteriana se encontré a la medicacidn antibidtica previa,

hospitalizacion y diabetes. (Arista, 2018)

En una investigacion realizada en el Hospital Docente Belén, se trabajo con 1,864
urocultivos, encontrandose que el 32% de urocultivos, fueron positivos a Escherichia coli
BLEE; por otro lado, también se encontrd que los urocultivos positivos a E. coli. BLEE se
aislaron con mas frecuencia en la atencion de Medicina General, seguido de Pediatria y
Ginecologia; asi también hubo mayor prevalencia en pacientes femeninas del grupo etario
mayor a 60 afios. E. coli BLEE fue sensible a amikacina y nitrofurantoina; mientras que
presentaron resistencia a ceftazidima, cefotaxima y amoxicilina/acido clavulanico (Delgado,
2018).

En una investigacion se trabajo 930 muestras como poblacion, donde los fenotipos de
betalactamasas que se distinguieron fueron cuatro, las que mas prevalecieron fueron las BLEE
en un 61,3%, siendo el 70% de ellas producidas por E. coli y el 12% por Klebsiella pneumoniae.
Dentro de las enterobacteriaceaes BLEE (+), se distinguié una sensibilidad mayor a
ciprofloxacino en el 89.1%; respecto a las AmpC (+) una alta sensibilidad a gentamicina
(68.4%) y a amikacina en un 94.7% y en lo que respecta a las carbapenemasa(+) a
ciprofloxacino, en un 91.8%, amikacina en un 89.8% y gentamicina (73.5%) segln Palacios
(2018).

2.2. Bases Tebricas

La infeccion del tracto urinario es una infeccion humana comin y dolorosa que tiene
respuesta inmediata a la terapia antibidtica moderna; se presenta como asintomatica o
sintomatica y suele clasificarse de alta, cuando afecta el uréter, sistema colector o parénquima;
mientras que es baja cuando afecta solo uretra o vejiga (Jiménez et al., 2017). Después de la

infeccion de las vias respiratorias, esta en segundo lugar como la enfermedad infecciosa més



usual y la causa méas habitual de consulta ambulatoria (Echevarria, et al., 2006). Representa
una carga para el sector salud, presentandose en un 40% en mujeres y en un 12% en los varones,
los que pueden adquirir por lo menos un caso en ITU en el periodo de su vida adulta (Blanco
et al., 2016).

La principal bacteria causante de infeccion de la via urinaria es E. coli con 85y 90%,
dicha bacteria se encuentra principalmente en la regidn perianal desde la cual infecta vagina y
vias urinarias; en menor regularidad se encuentran K. pneumoniae, Staphylococcus sp,
Pseudomonas sp., Klebsiella sp., Proteus sp. y Enterobacter sp. entre otros. EI hecho de que la
mayoria de ITU estén causadas por E. coli indica que naturalmente el tracto urinario posee
mecanismos defensivos que son superados por esas cepas que tienen una preparacion especial.
(Barrasa, et al, 2008)

Las estadisticas muestran que la ITU afecta al 20% de las mujeres de 20 a 50 afios y s6lo
al 0,1% de varones con el mimo rango de edad, se explica en el hecho que las mujeres tienen
la distancia entre la apertura del colon y la uretra mas pequefia que la de los varones. Asimismo,
las mujeres de menos de 10 afios son las mas afectadas por estas infecciones (Molina y
Manjarrez, 2015). En varones aumenta desde los 50 afios por el proceso de envejecimiento en
el que se dificulta que los microorganismos se reproduzcan, asi como de la circulacion de orina

y por problemas prostaticos (Jimenez, et al. 2005).

Las enzimas Betalactamasas de espectro extendido BLEE, son codificadas por los genes
TEM, SHV y CTX - M localizados en plasmidos de diferentes agentes que ayudan a la
propargacion entre bacterias (Marrero-Moreno, et al, 2017), su produccion involucra el
principal mecanismo de resistencia de las enterobacteriaceaes. (Gomez, et al, 2009; Tena, et
al, 2010). La elaboracion de BLEE se exhibe con mayor periodicidad en cepas hospitalarias
por su exposicion a periodos largos de internacion del paciente, simbolizan intimidacion para
el personal de salud porque disminuyen las opciones terapéuticas, aumentando la
morbimortalidad de los casos, el incremento de los costos y un mayor periodo de internacion
(Pereira, et al, 2016). E. coli puede sintetizar enzimas betalactamasas cromosomicas o

extracromosomicas (Sanchez et al., 2004 citado por Garcia, 2013).

Las [-lactamasas clasicas resisten a la bencilpenicilina, carboxipenicilina,
aminopenicilina, y ureidopenicilina y su codificacion es plasmidial, sin embargo las
cefalosporinas, no tienen hidrolizacion significativa, la utilizacion de cepas productoras de este

tipo de enzimas ha favorecido la seleccion de cepas productoras SHV y TEM , tienen la



capacidad de generar la hidrolizacion de cefalosporinas de tercera generacién, por lo cual
tomaron el nombre de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE), de estas se detectaron mas
de 40 genotipos TEM diferentes, asi como de 10 de tipos de SHV (Yupanqui, 2016).

La sensibilidad del acido clavulanico se ha convertido en un denominador para las BLEE,
donde mediante diagnosis se comprueba concordancia entre el clavulanico y la cefotaxima.
Ello conlleva a realizar un estudio de epsilometria la cual estd impregnada a una tira de 3ra.
generacion de cefalosporina y otra a la propia cefalosporina asistida de amoxicilina. La sinergia
entre los dos compuestos conlleva a obtener pruebas positivas, pues el halo de inhibicion en la
parte de ambas composiciones es susceptiblemente superior que la cefalosporina que se

encuentra sola.

En la actualidad para detectar las BLEE, existen pruebas que estan automatizadas, que
hace referencia al sistema Micro - Scan BLEE plus (DadeBehring, Ca, USA) confirma el BLEE
en Klebsiella y E. coli. Asimismo, Vitek BLEE (Biometrias, NC, Durham, EE.UU.), facilita
detectar inicialmente por resistencia a cefalosporina de gran espectro las betalactamasas y la
amplia relacion de solidez ante cualquier cefalosporina (Villegas et al. 2011). Los métodos
moleculares se suministran si existe la confirmacion del fenotipo BLEE, usan cebadores para
hallar cambios precisos bajo ciertos requisitos estrictos de laboratorio. Se ha planteado el uso
de PCR en vivo para detectar y caracterizar las BLEE de tipo SHV, en este campo, las sondas
marcadas de fluorocromos se manipulan teniendo en cuenta el tipo de mutacién (Lezameta, et
al. 2010).

Las alternativas de tratamientos de las infecciones producidas por enterobacteriaceaes
productoras de BLEE se restringen, dado que son resistentes a la mayor parte de
betalactamincos. Solo los betalactdmicos que permanecen activos son las cefamicinas, las que
son, la cefoxitina, preparaciones de betalactdmicos con un inhibidor de betalactamasas (como
la amoxicilina - clavulanico o la piperacilina - tazobactam) asi como los carbapenémicos

(meropenem, imipenem y ertapenem), segun (Nufiez et al., 2006, citado por Fonseca, 2017).



I1l. METODOS Y MATERIALES

3.1. Tipo de investigacion

El estudio es de tipo observacional basado en la revision de resultados de urocultivos
registrados en el repositorio de datos del laboratorio del hospital docente Belén de
Lambayeque, ademas tiene caracteristicas de descriptiva y longitudinal, ya que pretende
describir la prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de
betalactamasas en urocultivos de pacientes del hospital docente Belén, Lambayeque,

periodo enero — diciembre, 2018 (Hernandez et al., 2014).
3.2. Poblacién y Muestra

La poblacion y muestra estuvieron constituidas por 3,556 resultados de todos los
aislamientos bacterianos de urocultivos procesados en el laboratorio de Microbiologia en
el hospital Belén Lambayeque, correspondientes a pacientes de las unidades de
Emergencia, Ginecologia, Urologia, Medicina General, y Gastroenterologia, periodo enero
— diciembre — 2018.

Criterios de inclusion
- Resultados completos de aislamientos bacterianos de urocultivos de pacientes
del hospital Belén Lambayeque.
Criterios de exclusion.

- Resultado de aislamientos de hongos de urocultivos de pacientes con datos
incompletos o ambiguos.

3.3. Materiales, técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Para la ejecucion de la investigacion se utilizé la técnica de recoleccion y analisis de
datos de los registros de laboratorio y como instrumentos los cuadernos de registros,
fichas y computadora del laboratorio del &rea de Microbiologia del hospital docente
Belén de Lambayeque.

Para la recoleccion de datos se presentd una carta de autorizacion dirigida al director
del hospital para obtener la autorizacion del acceso a los datos del laboratorio de

Microbiologia. (Ficha clinica — anexo 1)



3.4. Andlisis estadistico de datos

Para la tabulacion de datos se procedié a trabajar en el software SPSS v24 y el exel
version 2016, en el cual se calcularon estadisticos descriptivos como media, mediana y
desviacion estandar y las pruebas chi cuadrado para medir la asociacion entre variables.
(Ali et al, 2013).



IV. RESULTADOS

El analisis de 3,556 resultados de urocultivos del tracto urinario en el “Hospital Docente
Belén” de Lambayeque, enero — diciembre, 2018, determind 541 casos con aislamiento de
Escherichia coli, de las cuales 219 fueron E. coli BLEE que representan el 6.16% del total de
resultados. 33 cepas bacterianas fueron diagnosticadas como Klebsiella spp, de las que 13
fueron identificadas como Klebsiella spp BLEE (0.37%); considerando las cepas BLEE, suman
una prevalencia del 6.53%. (Ver tabla 1)

Tabla 1.

Prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro
extendido en urocultivos de pacientes del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque, enero —
diciembre, 2018.

Bacterias N %

Escherichia coli 322 9.06%
Escherichia coli BLEE 219 6.16%

- 0,
Sub-total 541 15.21%
Klebsiella spp 20 0.56%
Klebsiella spp BLEE 13 0.37%
Subtotal 33 0.93%
83.85%

Otras 2982

Total 3556 100.00%

Nota. Datos recolectados del area de Microbiologia del “Hospital Docente Belén de
Lambayeque” (HDBL).

En la tabla 2 se evidencia un total de casos de cepas BLEE de 232, de los cuales 219
(94.4%) fueron de E. coli BLEE mientras que 13 (5.60%) correspondieron a Klebsiella spp
BLEE.
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Tabla 2.

Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro extendido en

urocultivos de pacientes del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque, enero — diciembre,
2018.

Bacteria N %
Escherichia coli BLEE 219 94.40%
Klebsiella spp BLEE 13 5.60%
Total 232 100.00%

Nota. Datos recolectados del area de microbiologia del HDBL

En la tabla 3, se encontrd que de 541 cepas de E. coli, correspondieron a Escherichia coli
BLEE, 65 (12%) aisladas de pacientes de sexo masculino y 154 (28.5%) a pacientes de sexo
femenino. En cuanto a las 33 cepas de Klebsiella spp, se identificé Klebsiella spp BLEE en 7

(21.2%) aisladas de pacientes con sexo masculino y 6 (18.2%) de sexo femenino.

De acuerdo a la prueba estadistica Chi-cuadrado, existe dependencia del sexo con el
aislamiento de E. coli BLEE de urocultivos en pacientes del “Hospital Docente Belén” de
Lambayeque, siendo las pacientes mujeres las mas afectadas por dicha bacteria (p<0.05), a
diferencia de Klebsiella spp BLEE, con la prueba estadistica Chi-cuadrado determiné que no

hubo dependencia entre el aislamiento de la bacteria y el sexo (p>0.05).
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Tabla 3.

Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro extendido en

urocultivos de pacientes del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque segun sexo. Enero —
diciembre, 2018

vd Escherichia coli Klebsiella spp
Vi
Sexo BLEE No BLEE Total BLEE No BLEE Total
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)

Masculino 65 (12%) 50 (9.2%) 115 (21.3%) |7 (21.2%) 8 (24.2%) 15 (45.5%)

Femenino 154 (28.5%) 272 (50.3%) 426 (78.7%) @6 (18.2%) 12(36.4%) 18 (54.5%)
Total 219 (40.5%) 322 (59.5%) 541 (100%) | 13 (39.4%) 20 (60.6%) 33 (100%).

X2 =15.597; p=0.001 X2=0.609; p=0.33

Fuente: Datos recolectados del area de microbiologia del HDBL Nota.
Vd= variable dependiente; Vi= variable independiente.

En la tabla 4, se presentan los resultados del tipo de bacteria segln categoria de edad,
evidenciandose para todos los tipos de bacterias que éstas se aislan con mayor frecuencia de
adultos y adultos mayores que en pacientes de las otras categorias; aun asi, con la aplicacion
de la prueba Chi-cuadrado se demostrd que existe dependencia estadistica significativa entre
el aislamiento de Escherichia coli BLEE y la categoria adulto mayor (p<0.05), no asi en el
caso de Klebsiella spp BLEE por lo que, tanto de urocultivos de adultos como en los de adultos
mayores se tiene la misma posibilidad de aislar dicha bacteria (p>0.05).

Tabla 4.
Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro extendido en

urocultivos de pacientes del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque segun categoria de
edad. Enero — diciembre, 2018
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Vd

Vi Escherichia coli Klebsiella spp

Categoria de BLEE No BLEE Total BLEE No BLEE Total
Edad N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)
Nifio 19 (3.5%) 28 (5.2%) 47 (8.7%) 1 (3%) 1 (3%) 2 (6.1%)
Adolescente 1 (0.2%) 10 (1.8%) 11 (2%) 1 (3%) 0 (0%) 1 (3%)
Joven 19 (3.5%) 54 (10%) 73 (13.5%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Adulto 75 (13.9%) 129 (23.8%) 204 (37.7%) 3 (9.1%)  5(15.2%) 8 (24.2%)
Adulto mayor 105 (19.4%) 101 (18.7%) 206 (38.1) 8 (24.2%) 14 (42.4%) 22 (66.7%)
Total 219 (40.5%) 322 (59.5%) 541 (100%) 13 (39.4%) 20 (60.6%) 33 (100%)

X2 =21.406; p = 0.001 X2=1.729; p=0.630

Fuente: Datos recolectados del area de microbiologia del HDBL
Nota. Vd= variable dependiente; Vi= variable independiente

Se observa, en la tabla 5, los resultados del tipo de bacteria segun servicio de atencién al
paciente, asi los urocultivos positivos a Escherichia coli BLEE fueron 85 (15.7%) de
consultorio externo y 45 (8.3%) del area de urologia, siendo los servicios con el mayor nimero
de aislamientos. Para Klebsiella spp BLEE, para los mismos servicios el ndmero de

aislamientos fue de 4 en cada uno.

La prueba de chi-cuadrado determind que existe dependencia del servicio con el
aislamiento de E. coli BLEE de urocultivos en pacientes del “Hospital Docente Belén” de
Lambayeque, aislandose dicha bacteria del servicio de consultorio externo con mayor
frecuencia (p<0.05), a diferencia de Klebsiella spp BLEE, mediante prueba Chi-cuadrado se
determind que no hubo dependencia entre el aislamiento de la bacteria y el servicio del cual se
aislé (p>0.05).
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Tabla 5.

Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro extendido en
urocultivos de pacientes del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque segun servicio. Enero
— diciembre, 2018.

. vd Eschertichia coli Klebsiella spp
Vi Total Total
BLEE NO BLEE BLEE NO BLEE
Servicio
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)
Urologia 45 (8.3%) 33 (6.1%) 84 (14.4%) 4 (12.1%) 5 (15.2%) 9 (27.3%)
Consultorio externo 85 (15.7%) 145 (26.8%) 230 (42.5%) 4 (12.1%) 7 (21.2%) 11 (33.3%)
Medicina general 25 (4.7%) 45 (8.3%) 70 (12.9%) 3(9.1%) 4 (12.1%) 7 (21.2%)
Gastroenterologia 19 (3.6%) 26 (4.9%) 45 (8.3%) 1 (3%) 2 (6%) 3 (9.1%)
Ginecologia 19 (3.5%) 60 (11.1%) 79 (14.6%) 1 (3%) 1 (3%) 2 (6.1%)
Hospitalizacion 26 (4.8%) 13 (2.4%) 39 (7.2%) 0 (0%) 1 (3%) 1 (3%)
Total 219 (40.5%) 322 (59.5%) 541 (100%) 13(39.4%) 20 (60.6%) 33 (100%)
X? = 36.657; p=0.001 X? =5.385; p> 0.05

Fuente: Datos recolectados del &rea de microbiologia del HDBL Nota.
Vd= variable dependiente; Vi= variable independiente.

Se evidencia en la tabla 6, la sensibilidad bacteriana de Escherichia coli BLEE, siendo
mas sensible al antibidtico imipenen en un 96.8%, seguido de nitrofurantonina en un 96.3%,
los siguen ceftazidima, cefotaxima, ceftriazona, ciprofloxacino y amikacina, sensibles en
95.9%, 93.6%, 93.2%, 92.7% Yy 90.4% respectivamente. Asimismo, se determind la
sensibilidad bacteriana de Klebsiella spp BLEE, la cual también fue sensible a imipenen, con
100%, seguido de nitrofurantina, ceftazidima y cefotaxima y ceftriazona con 76.9%, 30.8%,
7.7% respectivamente.
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Tabla 6.

Sensibilidad de Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro

extendido en urocultivos de pacientes del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque. Enero —
diciembre, 2018

Antibidtico Escherichia coli BLEE Klebsiella ssp BLEE
N % N %
Imipenen 212 96.8 10 76.9
Nitrofurantoina 211 96.3 10 76.9
Ceftazidima 210 95.9 4 30.8
Ceftriazona 205 93.6 1 7.7
Cefotaxima 204 93.2 4 30.8
Ciprofloxacino 203 92.7 0 0.0
Amikacina 198 90.4 0 0.0
Gentamicina 179 81.7 0 0.0
Norfloxacino 183 83.6 0 0.0
Piperacilina/tazobactam 142 64.8 1 7.7

Nota. Datos recolectados del area de Microbiologia del HDBL

La tabla 7 muestra los antibidticos a los cuales las bacterias en estudio resultaron
resistentes, siendo trimetropim/sulfametoxazol el antibiético al que mas resistencia tuvieron
Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas, expresado por el 97.72% y
84.62% respectivamente. Le sigue ceftriazona con 96.35% y 69.23%, asi como ciprofloxacino

con 94.98% y 61.54% respectivamente.
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Tabla 7

Resistencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de betalactamasas de espectro
extendido en urocultivos de pacientes del “Hospital Docente Belén” de Lambayeque. Enero —

diciembre, 2018

Escherichia coli BLEE

Klebsiella spp BLEE

Antibidtico

N % N %
Trimetropim/Sulfametoxazol 214 97.72 11 84.62
Ceftriazona 211 96.35 9 69.23
Ciprofloxacino 208 94.98 8 61.54
Acido nalidixico 185 84.47 8 61.54
Norfloxaccino 156 71.23 6 46.15
Cefotaxima 144 65.75 5 38.46
Cefuroxima 140 63.92 2 15.38
Amikacina 135 61.64 0 0
Nitrofurantoina 135 61.64 0 0
Gentamicina 124 56.62 0 0

Nota. Datos recolectados del area de microbiologia del HDBL
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V. DISCUSION

En el presente estudio se determind que Escherichia coli y Klebsiella spp son dos
importantes bacterias gramnegativas aisladas de urocultivos en pacientes del hospital docente
Belén de Lambayeque, siendo Escherichia coli la mas frecuente, esto coincide con los
resultados de Fernandez (2015) y Arista (2018), probablemente debido a que en todas las
invesigaciones, incluida la presente, se trabajo solo con mujeres o0 en su mayoria con mujeres
siendo conocido que en este género la constitucion anatomica favorece el paso de la bacteria
del recto hacia el tracto geniourinario, ademéas que la estructura externa de la bacteria
constituida por pilis, fimbrias y capsula polisacarida facilita la adherencia y colonizacion
bacteriana (Jimenez et al., 2005; Barrasa et al., 2008 y Molina y Manjarrez, 2015).

De las cepas de Escherichia coli y Klebsiella spp identificadas, méas del cincuenta por
ciento de ellas fue productora de BLEE, resultado que es compartido con los obtenidos por
Morote (2015), Gonzéles (2015), Diaz (2015), Arguez et al. (2015), Bustamante (2017),
Delgado (2018) y Palacios (2018) ya sea con una 0 con ambas bacterias. Se explica esta
situacién en la codificacién en plasmidos de las BLEE que facilita su transferencia entre
microorganismos relacionados y por otro lado en la presion selectiva que ejercen los
antibioticos en los microorganismos, esto Ultimo se refleja en el presente estudio y en los de los
autores mencionados, ya que en todos se trata de urocultivos de pacientes atendidos en

hospitales y que han recibido tratamiento previo.

Es importante sefialar que las enzimas BLEE amplian la resistencia de las bacterias que
las sintetizan a las penicilinas y sus derivados, y también a las cefalosporinas Yupanqui (2016),
lo que complica el tratamiento de las infecciones causadas por bacterias BLEE positivas, entre
ellas Escherichia coli y Klebsiella spp que son agentes etioldgicos frecuentes de infecciones

urinarias intra y extrahospitalarias en personas de diferente sexo y edad.

En relacion al sexo y su edad del paciente, en este estudio, para E. coli BLEE, pero no
para Klebsiella spp se determind que existe una dependencia del sexo y la categoria de edad
del paciente respecto a la bacteria, asi las mujeres y los pacientes adultos son mas propensos a
padecer de infeccion de la via urinaria por E. coli BLEE. En primera instancia, la diferencia
entre las bacterias mencionadas probablemente se explique en el hecho que Escherichia coli es
la principal enterobacteriaceae en el intestino grueso, por tanto, con mayor opcion a llegar al

tracto urinario y causar infeccion.
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Respecto a los factores sexo y edad se encuentra semejanza con los resultados de Morote
(2015), Diaz (2015), Yupanqui (2016), Bustamante (2017), Delgado (2018), en cuanto al
factor sexo, como ya se ha mencionado, existe una predisposicion anatémica de las mujeres a
la infeccion debido a la cercania entre la porcion terminal del colon y uretra en ellas que facilita
el paso de la bacteria del tracto intestinal al tracto urinario; con relacion a la edad, también hay
coincidencia con los autores en el hecho de que los pacientes de mayor edad son los mas
afectados por las infecciones urinarias debido al sedentarismo que obliga al paciente pasar
varias horas sentado, la falta de control de los esfinteres urinarios y el uso de pafial o sonda en

algunos casos.

Se obtuvo en la presente investigacion que los pacientes de consultorio externo, seguido
del servicio de urologia padecen infecciones urinarias causadas por E. coli BLEE con mayor
dependencia que los otros servicios, este resultado es semejante a los obtenidos por Diaz
(2015) y Delgado (2018), probablemente se deba a una mayor afluencia de pacientes a
consultorio externo, que pasan a urologia en caso de una consulta especifica de vias urinarias;
los demas consultorios son mas especificos y las patologias no cursan con problemas de vias

urinarias, tal es el caso de los servicios de Ginecologia y Gastroenterologia.

Al momento de conocer a que antibioticos son sensibles las bacterias Escherichia coli y
Klebsiella spp BLEE, se encontr6 la sensibilidad bacteriana a Escherichia coli BLEE,
observandose elevado porcentaje de cepas sensibles al antibidtico imipenen, seguido de
nitrofurantoina, ceftazidima, ceftriazona, cefotaxima,ciprofloxacino y amikacina. Se coincide
con la sensibilidad de Klebsiella spp BLEE, el cual también como primer antibiotico fue
imipenen, seguido de nitrofurantoina, ceftazidima y cefotaxima se justifica en parte por la
cercania genética de esta especie ya que pertenecen a la misma familia enterobacteriaceae,
comparten los mismos habitats y con frecuencia ocasionan los mismos cuadros clinicos, como
por ejemplo las ITU, por lo tanto son muchas las probabilidades de tener los mismos plasmidos

de resistencia.

Los resultados de sensibilidad antimicrobiana de Escherichia coli BLEE son coincidentes
con lo reportado por Morote (2015); Yupanqui (2016); Delgado (2018) y Palacios (2018),
debiendo sefialar que dichos antibioticos son los frecuentemente prescritos en casos de ITU,
ademas, a lo mencionado en el parrafo anterior,el presente estudio se realizo en el principal
hospital de la provincia de Lambayeque y los autores referidos sus investigaciones provienen

de diferentes lugares del Peru, pese a ello la sensibilidad es dependiente de las preferencias
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locales o individuales asi como del patron general de resistencia de los uropatogenos; de ahi la
importancia de la ejecucion de investigaciones retrospectivas locales y regionales por periodos

amplios.

La resistencia de Escherichia coli BLEE se mostro frente a trimetropim/sulfametoxazol,
ceftriazonas y ciprofloxacino, guardando estos resultados relacion con las investigaciones ejecutadas
por Arista (2018); Arguez et al. (2015); Diaz (2015) y Jiménez et al. (2017), justificandose estos
hechos en lo explicado en los parrafos anteriores.
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VI. CONCLUSIONES

La prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productoras de Betalactamasas de
espectro extendido (BLEE) en el hospital Docente Belén de Lambayeque, en el periodo

de enero a diciembre, 2018, fue de 6.16% y 0.37% respectivamente.

En pacientes de los servicios de Consultorio externo y Urologia se identificd Escherichia
coli BLEE en el 15.7 % y 8.3% de casos respectivamente y Klebsiella spp BLEE en el

12.1% de casos en cada servicio.

El porcentaje de ITU por Escherichia coli BLEE en pacientes del sexo femenino fue de
28.5% y en pacientes del sexo masculino fue de 12%, existiendo una dependencia
estadistica significativa del sexo con relacion a la infeccion. Con Klebsiella spp BLEE

los porcentajes fueron 18.2% y 21.2% respectivamente sin dependencia estadistica.

El porcentaje de ITU por Escherichia coli BLEE en pacientes adultos mayores y adultos
fue de 19.4% y 13.9% respectivamente y por Klebsiella spp BLEE fue de 24.2% y 9.1%
respectivamente, existiendo una dependencia estadistica significativa de la categoria
edad respecto a la ITU para el caso de Escherichia coli BLEE no asi para el caso de
Klebsiella spp BLEE.

La sensibilidad de Escherichia coli BLEE fue a imipenen, nitrofurantoina, ceftazidima,
ceftriazona, cefotaxima, ciprofloxacino y amikacina y de Klebsiella ssp BLEE, fue a
imipenen, nitrofurantina y cefotaxima. Ambas bacterias fueron resistentes a
trimetropim/sulfametoxazol, ceftriazona, ciprofloxacino, acido nalidixico, norfloxaccino,

cefotaxima y cefuroxima.
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VIl. RECOMENDACIONES

Al “HOSPITAL DOCENTE BELEN” de Lambayeque, se le recomienda, organizar charlas de

sensibilizacion orientadas hacia el conocimiento y prevencion de las ITU en los pacientes que
acuden a dicho nosocomio.

A los pacientes con infecciones de tracto urinario, se les recomienda, evitar el uso de

antibioticos de forma experimental o irracional. Evitar la automedicacion.

Los profesionales de la salud que dispensen antibidticos, deben respetar los protocolos
establecidos por la OMS, para el uso racional de medicamentos.

Prohibir el uso indiscriminado de antibiéticos en animales de consumo humano.
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ANEXO 1

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Prevalencia de Escherichia coli y Klebsiella spp productores de Belactamasas de
Espectro Extendido (BLEE) en Urocultivos del Hospital Docente Belén de
Lambayeque, periodo enero — diciembre, 2018
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