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Resumen

Diversos estudios han demostrado una alta prevalencia de aislamientos de Escherichia coli uropatégena comunitaria mul-
tirresistente a los antibidticos. La prevalencia de aislamientos resistentes es variable en distintas regiones y es importante
realizar una vigilancia para la seleccion de la terapia empirica.

MATERIAL Y METODO. Se realiz6 un estudio retrospectivo para evaluar la resistencia a los antibidticos en 120 aislamientos
de Escherichia coli uropatégena comunitaria, recuperados en los anos 2013 y 2014 en una clinica de medicina familiar de
la ciudad de Hermosillo, Sonora, México. Las pruebas de identificacion, susceptibilidad a los antibidticos y la deteccién de
produccién de B-lactamasas de espectro extendido (8BLEE) se realizaron utilizando el sistema MicroScan (Siemens).

RESULTADOS. Durante el periodo de estudio, las tasas mas altas de resistencia se observaron frente a fluoroquinolonas
(Fa) (68.3%), trimetoprim-sulfametoxazol (1/s) (44.2%) y cefalotina (41.7%). El 35% de los aislamientos fueron productores
de BLEE. En contraste, la tasa de resistencia mas baja se observé en el antibidtico nitrofurantoina (3.3%). Los fenotipos
de corresistencia més frecuentes fueron: rFa y cefalosporinas de tercera generacion (33.3%) seguido de Fa y 1/s (28.3%).

CONCLUSIONES. Con la excepcion del antibiotico nitrofurantoina, se observa una alta tasa de resistencia frente a los
antibiodticos utilizados en la terapia empirica de las infecciones en vias urinarias de origen comunitario. Estos resultados
constituyen un motivo de inquietud y obligan a realizar un seguimiento estricto en los préximos afos.
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Abstract

Several studies have shown a high prevalence of multidrug resistance to antibiotics in community-acquired uropathogenic
Escherichia coli. The prevalence of resistant isolates is variable in different regions, it is important to conduct surveillance
studies to select empirical treatment.

MATERIAL AND METHOD. We conducted a retrospective study to assess antibiotic resistance in a total 120 isolates of
community-acquired uropathogenic Escherichia coli recovered through the years 2013 and 2014 in a first-level care clinic
in Hermosillo, Sonora, Mexico. Identification tests, antibiotics susceptibility assays and detection of extended-spectrum
B-lactamases (esBL) production were performed using MicroScan (Siemens) system.

RESULTS. The highest antibiotic resistance rates, were detected to fluoroquinolones (68.3%), trimethoprim-sulfamethoxazole
(44.2%) and cephalothin (41.7%). Thirty-five percent of the isolates were essL producers. In contrast, the lowest resistance
rates were observed against nitrofurantoin (3.3%). The most frequent co-resistant phenotype observed was to fluoroquinolo-
nes and third-generation cephalosporins (33.3%), followed by fluoroquinolones and trimethoprim-sulfamethoxazole (28.3%).

CONCLUSIONS. A high rate of resistance was detected, except for nitrofurantoin, against antibiotics used for empirical
treatment for community-acquired urinary tract infections. The results obtained from this study are cause for epidemiolo-
gical concern, and a strict follow-up in the coming years is required.
Keywords: antibiotic resistance, community-acquired, Escherichia coli.
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Las infecciones en vias urinarias (ivu) son una de las primeras
causas de solicitud de consulta médica en adultos, principal-
mente en mujeres con vida sexual activa." Escherichia coli
es el agente etioldgico de 75 a 95% de las vu comunitarias
y la prevalencia de resistencia antimicrobiana en patégenos
urinarios se esta incrementando en todo el mundo.?® Para
el tratamiento de las vu, regularmente éste se administra
antes de conocer el informe del urocultivo y el antibiograma;
sin embargo, para optimizar el tratamiento empirico es im-
portante que el médico conozca los patrones de suscepti-
bilidad y resistencia de los aislamientos de Escherichia coli
uropatdgena recuperados en su localidad.* La prevalencia
de resistencia a los antimicrobianos en patégenos urinarios
es variable entre las distintas regiones geogréficas y de-
pendera de los patrones de consumo de antibidticos.®® En
los Ultimos afos se ha incrementado la frecuencia de ais-
lamientos de Escherichia coli uropatégena resistente a los
antibiéticos utilizados para el tratamiento empirico de las vu.®
Los aislamientos de Escherichia coli uropatbgena resistente
a fluroquinolonas, sulfametoxazol/trimetoprim y aquéllas
productoras de PB-lactamasas de espectro extendido son
de particular preocupacién, debido a las limitadas opciones
terapéuticas disponibles.*” Por lo anterior, nos propusimos
evaluar de forma retrospectiva la resistencia a los antibiéti-
cos en Escherichia coli causante de vu en pacientes ambu-
latorios en una clinica de medicina familiar de la ciudad de
Hermosillo, Sonora, en el noroeste de México.

Material y método

Los aislamientos estudiados fueron cultivados e identifica-
dos en el laboratorio de una clinica de medicina familiar que
atiende a pacientes ambulatorios, trabajadores derechoha-
bientes del gobierno federal, sus familias, pensionados y
jubilados de la misma dependencia. La clinica cuenta con
los servicios de Consulta Externa, Nutricion, Vacunacién,
Laboratorio Clinico e Imagenologia. Se analiz6 de forma
retrospectiva la resistencia a los antibiéticos de 120 aisla-
mientos de Escherichia coli obtenidos a partir de urocultivos
con cuentas superiores a 100 000 urc/mt, todos ellos de
pacientes ambulatorios y que fueron recuperados del 1 de
enero de 2013 al 31 de diciembre de 2014. Ciento cuatro
aislamientos (86.7%) fueron cultivados a partir de pacientes
femeninos y 16 (13.3%) de pacientes masculinos. La edad
media de los pacientes fue de 57.2 afos. Las pruebas de
identificacion, susceptibilidad a los antibiéticos y produccion
de B-lactamasas de espectro extendido (BLEe) se llevaron a
cabo utilizando el sistema MicroScan (Siemens) de acuerdo
con el procedimiento establecido por el fabricante.

Andlisis estadistico. Se determiné chi-cuadrado para
variables discretas utilizando el programa Number Cruncher
Statistical Software (Ncss). Se considerd significativo el valor
de p<0.05.

Resultados

En el acumulado del presente estudio se detectaron eleva-
das tasas de resistencia (>20.0%) frente a los diferentes
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antibidticos ensayados, exceptuando nitrofurantoina (nF)
(3.3%) (cuadro 1). Del total de 120 aislamientos se destaca
la resistencia a fluoroquinolonas (Fa) y trimetoprim/sulfame-
toxazol (1/s) con 58.3 y 44.2%, respectivamente, mientras
que 35% de los aislamientos en el acumulado produjeron
B-lactamasas de espectro extendido (BLEg). Se observd un
incremento en la prevalencia de la resistencia del afo 2013
al 2014 frente a todos los antibiéticos ensayados, excepto
frente a gentamicina (cuadro 1), sin embargo, al comparar
la prevalencia de la resistencia entre afnos, sélo se observd
diferencia significativa para el antibiético cefuroxima, con un
aumento de 29 a 49% (p = 0.02) (cuadro 1). En el acumulado
de resistencias multiples destaca con mayor frecuencia la
resistencia combinada a Fa y cefalosporinas de tercera ge-
neracion (cr3) (33.3%), seguido de la resistencia combinada
a Fa-T/s (28.3%) (cuadro 2). Se observan dos incrementos
significativos (p<0.05) en las prevalencias de las resistencias
combinadas, especificamente con las combinaciones T/s-cF3
y T/s-Fa-cF3, en ellas las prevalencias aumentaron de menos
de 10% en el ano 2013, a méas de 20% en 2014, sin embargo,
en el acumulado la prevalencia es menor a 20% para cada
una de las combinaciones (cuadro 2).

Discusion

La eleccion de un antibiético para el tratamiento de cistitis
no complicada dependera de la efectividad del agente, del
riesgo de efectos adversos, tasas de resistencia en la region
o el hospital, costos, historia de alergias y la posibilidad de
efectos ecoldégicos negativos sobre la microbiota del pa-
ciente, como consecuencia de la exposicion al antibidtico.®®
Los estudios de vigilancia de resistencia a los antibiéticos en
aislamientos clinicos de diversos patégenos deben ser valo-
rados al momento de seleccionarse la terapia empirica mas
adecuada.’® Las fluoroquinolonas ofloxacino, ciprofloxacino
y levofloxacino se consideran los antibidticos alternativos
para el tratamiento de la cistitis aguda no complicada, sin
embargo, en algunos lugares éstos son los mayormente
prescritos para el tratamiento de las vu."'? En nuestro estu-
dio, tanto en los afos analizados como en el acumulado, la
tasa de resistencia a Fa fue igual o mayor a 58% (cuadro 1).
En diversas partes del mundo, las tasas de resistencia a Fa
en Escherichia coli uropatbégena de origen comunitario son
mayores de 20%." En 2010, Chavez-Valencia y colaborado-
res' informaron una frecuencia de 50% en Escherichia coli
uropatdégena comunitaria resistente a Fa en un hospital de la
Ciudad de México, muy cercana a la encontrada en el pre-
sente estudio. Navarro-Navarro y colaboradores’ informaron
una prevalencia de resistencia a fluoroquinolonas en Esche-
richia coli uropatégena comunitaria entre el 4 y 54.7%, con
un acumulado de 40.8%, en tres hospitales de Hermosillo,
Sonora. El uso extendido de Fa es una causa importante del
incremento de la prevalencia de Escherichia coli resistente.'
Las guias para el tratamiento de cistitis no complicadas no
recomiendan el uso de un antimicrobiano si la tasa de resis-
tencia es mayor de 20%.%"® Actualmente se reconoce una
clona emergente de Escherichia coli causante de vu, llamada
st131, que se ha diseminado a nivel mundial y que presenta
resistencia a fluoroquinolonas y corresistencia a otras familias
de antibidticos.™®
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Cuadro 1
Prevalencia de resistencia a los antibiéticos en aislamientos comunitarios de Escherichia coli uropatégena

en una clinica de medicina familiar de Hermosillo, Sonora, México, 2013-2014

Antibiotico Ano 2013 Ano 2014 p Acumulado
n = 69 n = 51 N =120
Fluoroquinolonas* [n(%)] 40 (58.0) 30 (568.8) 0.920 70 (568.3)
Trimetoprim-sulfametoxazol 28(40.1) 25 (49.0) 0.357 53 (44.2)
Cefalotina 29 (42.0) 21(41.2) 0.925 50 (41.7)
Cefuroxima 20(29.0) 25 (49.0) 0.020 45 (37.5)
Cefa'os(gfgg‘jcifé;e;‘;egifff racion 20 (29.0) 22 (43.1) 0.108 42 (35.0)
Cefepima 20(29.0) 22 (43.1) 0.108 42 (35.0)
Ampicilina-sulbactam 21(30.4) 17 (33.3) 0.735 38(31.7)
Gentamicina 24 (34.8) 11(21.6) 0.115 35(29.2)

Nitrofurantoina 2(2.9) 2(3.9) 0.757 4(3.3)

*Resistencia al menos uno de ciprofloxacino y/o levofloxacino.
** BLEE: Beta-lactamasa de espectro extendido.

Cuadro 2

Resistencias multiples mds frecuentes asociadas con la resistencia a fluoroquinolonas y/o trimetoprim/sulfame-
toxazol entre los aislamientos comunitarios de Escherichia coli uropatégena en una clinica de medicina familiar

de Hermosillo, Sonora, México, 2013-2014

Resistencia Ano 2013 Ano 2014 Acumulado
multiple n =69 n=>51 P N =120
Fa+cr3 [N(%)] 19 (27.5) 21 (41.2) 0.329 40 (33.3)
FQ+T/s 20(29.0) 14 (27.4) 0.853 34 (28.3)
T/s+A/s 14 (20.3) 8(15.7) 0.519 22(18.3)
T/s+cF3 5(7.2) 11(21.6) 0.022 16 (13.3)
T/s+Fa+cF3 4 (5.8) 11(21.6) 0.009 15 (12.5)
T/s+Fa+crF3+G6M 3(4.3) 6(11.8) 0.127 9(7.5)
/s+Fa+cFB+GM+NF 0(0.0) 1(2.0) 0.242 1(0.83)

Fa fluoroquinolonas; cF3 cefalosporinas de tercera generacién; 1/s trimetoprim/sulfametozasol;

A/s ampicilina/sulbactam: am gentamicina; NF nitrofurantoina.

El 1/s sigue siendo el pilar del tratamiento de la cistitis no com-
plicada desde su introduccién en 1980 y se recomienda como
farmaco de primera eleccién.”" En nuestro estudio, tanto en
el acumulado como en cada uno de los afnos de vigilancia, las
tasas de resistencia al /s fue de mas de 40% con tendencia a
incrementarse con el tiempo (cuadro 2). La prevalencia de re-
sistencia a 7/s en E. coli uropatdgena de origen comunitario se
esta incrementando en todo el mundo.” En Canadé, Mclsaac
y colaboradores? informan una tasa de resistencia de 16%,

y en Dublin, Cullen y su equipo® reportan una frecuencia de
33.8% de Escherichia coli uropatdgena resistente al 7/s. En un
estudio realizado en el afo 2009 en hospitales de la ciudad de
Hermosillo, Sonora, se encontrd una tasa de resistencia al /s
de Escherichia coli uropatégena comunitaria entre 52 y 78%
con un acumulado de 54.4%.'° Las guias para el tratamiento
de las vu no recomiendan la administraciéon de /s para el tra-
tamiento de las ivu en regiones donde la tasa de resistencia de
Escherichia coli uropatégena supera el 20 por ciento.?
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La resistencia a 7/s o Fa complica las opciones de trata-
miento de las vu, mientras que la resistencia a cefalosporinas
de tercera generacion (cF3) limita las opciones de tratamiento
de las vu hospitalarias, esto conlleva a retraso en la terapia
apropiada, incremento de costos y del uso de antimicro-
bianos de Ultimo recurso como los carbapenémicos.” La
resistencia a Fa es preocupante puesto que se relaciona con
multirresistencia.'

Las guias internacionales para el tratamiento de la
cistitis aguda y pielonefritis en la mujer recomiendan la ad-
ministracion de antibiéticos B-lactamicos, como amoxicilina/
clavulanato, cefaclor, cefalexina o cefpodoxima, Unicamente
cuando los de primera eleccion no puedan ser utilizados.®
No se recomienda el uso de amoxicilina y ampicilina para el
tratamiento empirico de la cistitis no complicada debido a su
poca eficacia y muy alta prevalencia de resistencia frente a
estos agentes en todo el mundo."

En el presente estudio, las resistencias multiples
acumuladas més frecuentes asociadas a la resistencia a Fa
y /s fueron las siguientes: Fa+crF3 (33.3%) y Fa+T/s (28.3%);
las otras combinaciones presentaron una prevalencia menor
a 20% (cuadro 2). En 2013, Navarro-Navarro y colaboradores™
informaron una prevalencia acumulada para las resistencias
multiples en aislamientos causantes de vu muy semejante
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