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RESUMEN

Antecedentes: Escherichia coli es el principal patégeno asociado
a infecciones del torrente sanguineo. Las bacteriemias han
aumentado a nivel mundial por patégenos multidrogorresistentes
(MDR). En México la informaciéon epidemiolégica de cada
hospital es invaluable. Objetivo: Describir la epidemiologia
de las bacteriemias por Escherichia coli en ambos campus del
Centro Médico ABC. Material y métodos: Se realiz6 un estudio
de cohorte retrospectivo, se incluyen 98 pacientes mayores
de 18 anos con diagnéstico de bacteriemia por Escherichia
coli que fueron hospitalizados entre el 1° de enero y el 31 de
diciembre de 2014 en los dos campus del Centro Médico ABC.
Se analizaron las caracteristicas clinicas, microbiolégicas y
del tratamiento. Se clasificaron los casos en comunitarios e
intrahospitalarios. Los desenlaces fueron el tiempo de estancia
intrahospitalaria y la mortalidad. Resultados: Durante 2014
se registraron 98 casos de bacteriemia por Escherichia coli en
ambos hospitales. Ochenta y dos de los casos (83.7%) fueron
bacteriemias comunitarias, mientras que sélo 16 (16.3%) fueron
intrahospitalarias. La mortalidad general fue 9.3% (7.3% para
las comunitarias y 20% para las intrahospitalarias). Todos
los casos de muerte por bacteriemias comunitarias fueron de
pacientes con infecciones asociadas a los cuidados de la salud. Se
aislé Escherichia coli productora de betalactamasas de espectro
extendido en 43 (43.9%) casos: 31 (37.8%) comunitarios contra
12 (75%) intrahospitalarios. Conclusiones: Las caracteristicas
epidemioldgicas de las bacteriemias por Escherichia coli en el
Centro Médico ABC concuerdan con otros reportes, aunque la
proporcién de infecciones por Escherichia coli productora de
betalactamasas de espectro extendido fue mas del doble que la
descrita en paises desarrollados.
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Epidemiology of Escherichia coli bacteremia in two tertiary-care
teaching hospitals in Mexico City

ABSTRACT

Background: Escherichia coli is the main pathogen associated
with bloodstream infections. Bacteremia due to multidrug resistant
pathogens has increased worldwide. In Mexico, epidemiological
data from hospital setting is invaluable. Objective: The arm of
this anode the epidemiology of Escherichia coli bacteremia in was
conducted the ABC Medical Center. Material and methods: A
retrospective cohort study, bacteremia were included 98 patients
for to 18 years old, with Escherichia coli bacteremia here included,
hospitalized between January 1, 2014 and December 31, 2014, in
both campus of the ABC Medical Center. Clinical, microbiological
features and treatment were characteristics. We cases here classified
according to bacteremia onset: community and hospital acquired.
The main outcomes were the length of stay and mortality. Results:
During 2014, 98 cases of Escherichia coli blood stream infections
were identified in ABC Medical Center. Eighty-two patients (83.7%)
were classified as community onset while only 16 (16.3%) were
hospital onset. Fourteen (17%) community-onset cases were health-
care associated bacteremias. Crude mortality was 9.3% (7.3% for
commaunity onset; 20% for hospital onset infections). All deaths
from community onset cases were on patients with healthcare
associated infections. Extended spectrum beta-lactamase
Escherichia coli was isolated in 43 (43.9%) cases, 31 (37.8%) of
community onset versus 12 (75%) of hospital onset. Conclusions:
The epidemiology of Escherichia coli bacteremia in ABC Medical
Center are akin to other reports, though the percentage of extended
spectrum beta-lactamases Escherichia coli infections is more than
double of the one reported in developed countries.
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INTRODUCCION

La infeccién del torrente sanguineo es una de las
principales causas de morbilidad y mortalidad por
enfermedades infecciosas en todo el mundo. Esche-
richia coli (E. coli) es el patégeno mas comtinmente
asociado a aquéllas adquiridas en la comunidad! y en
la poblacién hospitalizada causa aproximadamente
30% de los casos de bacteriemia.?

La Red Europea de Monitoreo de la Resistencia a
los Antibidticos (EARS-Net, por sus siglas en inglés)
ha reportado un incremento de 71% de las infeccio-
nes del torrente sanguineo por E. coli en el periodo
de 2002 a 2003.3

Ademas, hay una preocupaciéon adicional por el
aumento del namero de infecciones causadas por pa-
tégenos resistentes a multiples farmacos (MDR). Por
gjemplo, las enterobacterias productoras de betalac-
tamasas de espectro extendido (BLEE) han surgido
como causas importantes de infecciones del torrente
sanguineo de inicio comunitario. Hasta la década de
1990, K. pneumoniae era la principal bacteria pro-
ductora de BLEE en infecciones nosocomiales. En los
ultimos anos E. coli ha sobrepasado a K. pneumoniae
como principal microorganismo productor de BLEE,
tanto en infecciones comunitarias como intrahospi-
talarias.*

La bacteriemia por E. coli también se ha asociado
a la prolongacion de la estancia hospitalaria y a las
dificultades del tratamiento con antibiéticos debido a
las cepas resistentes. Todos estos factores incremen-
tan los costos de atencién médica y tienen un impac-
to clinico y econémico sustancial.!

Como resultado, ha habido una serie de iniciativas
nacionales e internacionales centradas en la lucha
contra las infecciones por patégenos relacionados
con la resistencia a los antibiéticos.’ Uno de ellos es
el reporte de resistencia antimicrobiana de la Orga-
nizacién Mundial de la Salud, que senala a América
Latina como una regiéon donde las bacteriemias por
bacterias gramnegativas MDR representan hasta
40% de los casos. En cuanto a las infecciones por E.
coli, en 48% de los casos eran BLEE y en 58% resis-
tentes a fluoroquinolonas.®

México no cuenta con un sistema de vigilancia
epidemiolégica formal para monitorear los patro-
nes de resistencia bacteriana. Por lo tanto, los datos
epidemiolégicos del entorno hospitalario son inva-
luables. El objetivo de este articulo es describir la
epidemiologia de la bacteriemia por E. coli durante
un ano en dos hospitales de tercer nivel en la Ciu-
dad de México.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo que in-
cluy6 98 pacientes adultos diagnosticados con bacte-
riemia por E. coli, hospitalizados entre el 1° de enero
y el 31 de diciembre de 2014 en los dos campus del
Centro Médico ABC.

El protocolo fue sometido al comité de ética para
su aprobacion. Se salvaguard¢ la confidencialidad de
los pacientes procurando el anonimato en la base de
datos, ésta tultima sélo la utilizé el equipo de inves-
tigacion.

Se accedi6 a los archivos de 2014 de hemocultivos
positivos de la seccién de microbiologia clinica de los
laboratorios clinicos de ambos campus. Se obtuvie-
ron los nombres y fechas de los pacientes con hemo-
cultivos positivos, asi como informacién microbiol6-
gica pertinente (aislamiento y sensibilidad). Poste-
riormente, se revisaron en TIMSA y/o OnBase las ca-
racteristicas clinicas de los pacientes, al igual que el
tratamiento instaurado. El tratamiento empirico se
definié como aquél con el que se inici6 ante la sospe-
cha clinica de infeccidon, éste fue inapropiado cuando
no tenia una adecuada cobertura frente al perfil de
sensibilidad de la E. coli aislada en el hemocultivo.

Se clasificaron los casos dependiendo del inicio de
la bacteriemia en comunitarios e intrahospitalarios.
Los casos de comunidad se definieron como aquéllos
de los que se obtuvieron los hemocultivos dentro de
los primeros dos dias del internamiento; si el hemo-
cultivo positivo fue tomado después del segundo dia
de internamiento, el caso se clasific6 como intrahos-
pitalario.

Dentro de los casos de inicio en la comunidad, se
reclasificaron como asociados a cuidados de la salud
si el paciente con hemocultivo positivo fue dado de
alta del hospital en los 14 dias previos a la toma del
hemocultivo.

Los desenlaces principales fueron la duracién de
la estancia hospitalaria y la mortalidad durante el
internamiento.

Métodos estadisticos

Se obtuvieron las medidas de tendencia central de-
pendiendo de la distribucién de las variables conti-
nuas. Para las variables categdricas se obtuvieron
frecuencias y porcentajes. Se utilizé la prueba de y2
para contrastar variables categéricas; las variables
continuas fueron contrastadas con la prueba t de
Student. Los analisis se efectuaron con el software
SPSS para MAC 20.
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RESULTADOS

Durante 2014 se registraron 98 casos de bacteriemia
por E. coli en ambos hospitales. Ochenta y dos casos
(83.7%) con bacteriemias adquiridas en la comuni-
dad, mientras que s6lo 16 (16.3%) fueron de inicio
intrahospitalario y la mortalidad general fue de 9.3%
(7.3% para las adquiridas en la comunidad y 18.8%
para las intrahospitalarias). Todos los casos de muer-
te por bacteriemias comunitarias fueron de pacientes
con infecciones asociadas a los cuidados de la salud.

Cuadro I. Desenlaces segun el tipo de bacteria Escherichia coli e inicio de la
bacteriemia por Escherichia coll.

Comunitaria Intrahospitalaria

Bacteria
Escherichia coli BLEE No-BLEE BLEE No-BLEE
Prevalencia,n (%) 82 (83.7) 16 (16.3)

31 (37.8) 51 (62.2%) 12 (75) 4 (25)
Mortalidad, n (%) 6 (7.3) 3 (18.8)

2 (6.5) 4 (7.8) 2 (16.7) 1 (25)
Dias de estancia 77+73 23 +28.6
intrahospitalaria® 77 +49 77+84 225+314 25+165

* = promedio; = = desviacion estandar.

Cuadro II. Origen del foco primario de bacteriemia dependiendo de las caracte-
risticas de Escherichia coll.

Comunitaria Intrahospitalaria
Bacteriemia por
Escherichia coli BLEE ~ No-BLEE  BLEE  No-BLEE
Origen Urinario,n (%) 63 (90) 7 (10)
dela 26 (41.3) 37(58.7) 6 (85.7) 1 (14.3)
bacteriemia Abdominal,n (%) 8 (80) 2 (20)
2 (25)  6(75) 1 (50) 1 (50)
Biliar, n (%) 7 (78) 2 (22)
2 (25) 5(71.4) 2 (100) 0 (0)
Otros,™ n (%) 4 (44) 5 (56)
125  3(75 3 (60) 2 (40)

**QOtros: incluye origen cutaneo, neumanico e infeccion asociada a catéter.
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Se aislé E. coli BLEE en 43 (43.9%) casos: 31 (37.8%)
comunitarios contra 12 (75%) intrahospitalarios. No
hubo relacion entre mortalidad e infeccién por E. coli
BLEE (cuatro decesos de pacientes con E. coli BLEE
vs. cinco decesos de pacientes sin E. coli BLEE (OR
= 1.02 IC 0.26-4.07).

En contraste, la bacteriemia por E. coli BLEE se
asoci6 a tiempo prolongado de estancia intrahospita-
laria (11.8 = 17.9 vs. 8.7 = 9.6), aunque esta diferen-
cia no fue estadisticamente significativa (p = 0.274)
(Cuadro I).

De los casos adquiridos en la comunidad, 14 (17%)
fueron asociados a cuidados de la salud. En 70 ca-
sos (72.2%) el tracto urinario fue el foco primario de
infeccién, seguido del abdomen y el tracto biliar en
10 (10.3%) y 9 (9.3%) casos, respectivamente. En el
cuadro II se describe el origen del foco primario de la
bacteriemia dependiendo de si la E. coli aislada era
BLEE. El principal foco fue urinario seguido del ab-
dominal.

En el cuadro 111 se analiza el perfil de sensibili-
dades de las E. coli aisladas en los hemocultivos.
Ninguna fue resistente a carbapenémicos, mientras
que 41.7 y 46.5% fueron resistentes a la ceftriaxo-
na y ciprofloxacino, respectivamente. El tratamiento
empirico fue inapropiado en siete (8.5%) pacientes
con bacteriemia de inicio comunitario frente a cuatro
(26.7%) pacientes con bacteriemia intrahospitalaria.

DISCUSION

En México atin no se cuenta con un sistema formal
de registro de resistencias, por tal motivo los reportes
hospitalarios, como el que se presenta, son elementa-
les para hacer frente a las infecciones nosocomiales
y a la resistencia antimicrobiana. Un estudio multi-
céntrico realizado en ocho hospitales en diferentes
estados mexicanos, entre 1999 y 2005, mostré que
el principal foco de infeccién nosocomial por entero-
bacterias fue el tracto urinario. De igual forma, en
un estudio reciente realizado por Scheuerman et al.,
que incluy6 33 hospitales de tercer nivel de 12 paises
diferentes, las infecciones de vias urinarias fueron el

Cuadro lll. Tabla de sensibilidad a antibiéticos de todas las Escherichia coli aisladas en hemocultivos.

Antibiético Cotrimoxazol Ampicilina Ceftriaxona Ciprofloxacino Fosfomicina Ertapenem
Total, n 96 96 86 4 87
Total resistentes, n (%) 59 (61.5) 79 (82.3) 40 (41.7) 40 (46.5) 2(4.9 0(0)

Se muestran sélo los antibiogramas que estuvieron completos.
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principal foco de bacteriemia por E. coli, tanto BLEE
como no-BLEE, seguidas de las infecciones intraab-
dominales y las de vias biliares,* lo que concuerda
con nuestros resultados.

E. coli es la causa principal de bacteriemia a
nivel global.! Un reporte de 2004 de Camberra,
Australia, revel6 que 68% de las bacteriemias por
E. coli eran comunitarias,’ lo que concuerda con
los datos presentados. De igual forma, estudios
epidemiolégicos de Calgary, Minnesota, y Nueva
Zelanda registran mayor prevalencia de infeccio-
nes adquiridas en la comunidad con respecto a las
intrahospitalarias.®!! No se encontraron estudios
mexicanos con los que puedan contrastarse los re-
sultados en este ambito.

Cabe recalcar que en nuestro estudio casi la
mitad de los casos (44.3%) y 38% de los comuni-
tarios fueron causados por E. coli BLEE. Este es
un dato importante, porque en la década de 1990,
las enterobacterias BLEE eran una causa muy poco
frecuente de infecciones comunitarias.'? Este au-
mento en el patrén de resistencia de las bacterias
de la comunidad debe monitorizarse de cerca para
normar el tratamiento empirico de las infecciones
fuera del entorno hospitalario.

Una adecuada monitorizacién evitara llegar al
punto en que los carbapenémicos sean la primera li-
nea de tratamiento en infecciones comunitarias, de-
jandonos sin mas opciones en caso de resistencia. Un
estudio reciente mostré que el consumo de antibiéti-
cos se elevé a nivel mundial 65% entre 2000 y 2015.13
Varios estudios poblacionales de bacteriemias por E.
coli han demostrado un incremento en las resisten-
cias a antimicrobianos.b10:14.15

En este mismo estudio multicéntrico, 61.3% de los
pacientes con bacteriemia por E. coli BLEE tenian
cancer, 41.9% habian recibido inmunosupresores o
corticosteroides y 41.9% habian sido tratados con
quinolonas en los 60 dias previos a la bacteriemia.*

La mortalidad por bacteriemia por E. coli en el
presente estudio coincide con lo descrito en Inglate-
rra, Nueva Zelanda y Taiwan.21%16 Aunque no hubo
diferencia estadisticamente significativa entre mor-
talidad por E. coli BLEE y E. coli no-BLEE. En un
estudio en Espafna la mortalidad por E. coli BLEE
fue significativamente mayor que por E. coli no-
BLEE (13.8 vs. 5%, RR 3.31; 95% CI 1.72-6.36; p =
0.001). Esto podria explicarse porque la mayoria de
los pacientes recibié tratamiento antibiético que cu-
bria adecuadamente E. coli BLEE. Scheuerman et al.
reportaron una mortalidad a 30 dias de 17.4% por E.
coli BLEE *

El tiempo de estancia intrahospitalaria en este es-
tudio fue més prolongado en los pacientes con bacte-
riemia por E. coli BLEE (11.8 = 17.9 vs. 8.7 = 9.6),
aunque esta diferencia no fue estadisticamente signi-
ficativa, lo que coincide con lo reportado en Espana,
donde la estancia intrahospitalaria fue significativa-
mente més larga en pacientes con bacteriemia por E.
coli BLEE (17.01 = 19.25 dias vs. 12.15 + 10.43 dias
sin E. coli BLEE, p = 0.03).1°

En el estudio multicéntrico mexicano, previamen-
te comentado, de todos los casos de infeccién por E.
coli BLEE, 63% fueron resistentes a ciprofloxacino,
los antibi6ticos mas efectivos fueron imipenem y
amikacina.” En un estudio reciente de Taiwan, todas
las E. coli BLEE aisladas en bacteriemias fueron sen-
sibles a amikacina, imipenem y tigeciclina,!% lo que
concuerda con la nula resistencia a carbapenémicos
descrita en el estudio que nos ocupa. Aunque en éste
no se realizé perfil de sensibilidad de ciprofloxacino,
fosfomicina y ertapenem a todos los pacientes, repor-
tamos inicamente los antibiogramas que estuvieron
completos.

En el presente estudio casi la mitad (46.5%) de
las E. coli fueron resistentes a ciprofloxacino. Esto
concuerda con el aumento de resistencia a quinolo-
nas descrito a nivel mundial: 10-30% de las E. coli
asociadas a infecciones adquiridas en la comunidad
son resistentes a quinolonas. En Estados Unidos y en
otras partes del mundo se han registrado resistencias
de hasta mas de 50%.'7

Se han encontrado algunos factores asociados a
las infecciones por E. coli BLEE: edad mayor de 60
anos, enfermedad cardiovascular, enfermedad renal
créonica en fase terminal, diabetes mellitus, hospita-
lizaciones previas, uso de antibi6ticos en los tres me-
ses previos, particularmente quinolonas y el uso de
inmunosupresores o corticosteroides.!6.18

Nuestro estudio tuvo algunas limitaciones. Es un
estudio retrospectivo en el que se revisaron expedien-
tes clinicos, por lo que los datos recopilados estan li-
mitados por la disponibilidad y la integridad de los
registros médicos. Ademas, para poder definir una
asociacion de causalidad entre la terapia antibiética
utilizada y el prondstico de los pacientes, deberiamos
realizar un ensayo clinico prospectivo en un futuro.

En un préximo estudio a realizar en nuestros hos-
pitales valdré la pena evaluar las comorbilidades de
los pacientes con bacteriemias por E. coli, asi como
el uso previo de antimicrobianos e inmunosupreso-
res para identificar los factores de riesgo asociados
a bacteriemias por E. coli y en particular, por E. coli
BLEE.
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CONCLUSION

Las caracteristicas epidemioldgicas de las bacterie-
mias por E. coli en el Centro Médico ABC concuer-
dan con otros reportes, aunque la proporcién de in-
fecciones por E. coli BLEE fue mas del doble que la
descrita en paises desarrollados. Lo anterior puede
estar relacionado con el incremento, a nivel nacional
y mundial, de la resistencia a multiples antimicro-
bianos. La Organizacién Mundial de la Salud tiene
una iniciativa internacional de vigilancia de resis-
tencias de la que México atn no forma parte, tam-
poco se cuenta con un sistema nacional de vigilancia
de resistencia a antimicrobianos. Por tal motivo se
requieren iniciativas de estudios epidemiolégicos a
nivel nacional para normar el uso de antibiéticos y
evitar resistencias.
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