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RESUMEN

La resistencia a los antibi6ticos representa unas de las mayores amenazas en la
salud a nivel mundial. Los betalactdmicos son los antibioticos mayormente
empleados en la practica clinica, lo cual ha favorecido a la aparicion de
microorganismos resistentes mediante mecanismos capaces de neutralizar su accion.
El objetivo de este estudio fue sefialar los mecanismos de resistencia a betalactdmicos
en Enterobacterales aislados en urocultivos de un laboratorio privado en Ciudad
Bolivar, Venezuela, durante el periodo 2020-2022. Se realizd una investigacion de
tipo descriptiva y transversal. La poblacion fue representada por todos los pacientes
que asistieron al Laboratorio Clinico Bitbioanalista y ademas solicitaron la
realizacion de un estudio microbiolégico urinario (Urocultivo). La recoleccion de
datos fue elaborada mediante un disefio documental. El 65,2% de los urocultivos
solicitados presentaron crecimiento microbiano, de los cuales el 92,61% fue
representado por el grupo Enterobacterales, siendo Escherichia coli la enterobacteria
mas frecuente (43,80%). El grupo de bacilos Gram negativos no fermentadores
(BGNNF) aislados presentd algin mecanismo de resistencia a los betalactamicos en

un 37,93% seguido del grupo Enterobacterales con un 23,23%, donde la produccion
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de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE) tuvo una frecuencia de 14,77% y

Proteus mirabilis representa el 40% de las cepas productoras de BLEE.

Palabras claves: mecanismos de resistencia, betalactamicos, Enterobacterales,

urocultivos, uropatogeno, BLEE.
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INTRODUCCION

Las bacterias que pertenecen a la familia Enterobacteriaceae son muy diversas
y se encuentran en diferentes habitats naturales. Estas bacterias son responsables de la
mayoria de las infecciones por Gram negativos en los seres humanos, causando desde
enfermedades gastrointestinales hasta infecciones sistémicas graves (Navarro et al.,
2013).

Enterobacteriaceae es un grupo heterogéneo de gammaproteobacterias, que
tienen forma de baston y son no esporuladas; también pueden ser inmdviles 0 moviles
mediante flagelos peritricos, son anaerobios facultativos, oxidasa negativa, catalasa
positiva, reductores de nitrato a nitrito, fermentadores de glucosa que producen
diversos productos finales y tienen requisitos nutricionales simples. En promedio
miden de 2 a 4 pm de largo por 0,4 a 0,6 um de ancho, con extremos redondeados y

un tiempo de generacion in vitro de entre 20 y 30 minutos (Yepes et al., 2019).

Histéricamente, la diferenciacion de los miembros de esta familia se ha basado
en caracteristicas bioquimicas; con el uso de pruebas que contienen diversas fuentes
de carbono y nitrégeno; y mas recientemente, con el analisis de la secuencia del gen
16S RNAr. Sin embargo, en algunos casos, el bajo poder discriminatorio del analisis
de secuencia de ARN 16S hace necesario el uso de técnicas de identificacion
adicionales, por lo que la taxonomia de las enterobacterias ha sufrido repetidos
cambios en las Gltimas décadas (Yepes et al., 2019).

El principal cambio en su clasificacién taxonémica se produjo en 2016, cuando

Adelouet al., basandose en los analisis filogenéticos y en los analisis de las



caracteristicas moleculares conservadas, propusieron que el orden Enterobacteriales,
que tenia una Unica familia Enterobacteriacea, cambiara su nombre a orden
Enterobacterales, y se dividiera en siete familias: Enterobacteriaceae, Erwiniaceae
fam. nov., Pectobacteriaceae fam. nov., Yersiniaceae fam. nov., Hafniaceae fam.
nov., Morganellaceae fam. nov., y Budviciaceae fam. nov. El orden Enterobacterales
contiene el género tipo Enterobacter, y su descripcion es la misma que la de la

familia Enterobacteriaceae (Morales et al., 2022).

Algunas especies (Escherichia coli, Klebsiella spp., Citrobacter spp.,
Enterobacter spp., Morganella morganii, Proteus spp., Providencia spp., etc.) que
forman parte de la microbiota normal, pueden comportarse como patégenos
oportunistas. Sin embargo, no todos los géneros o especies de un mismo género son
patdgenos, solo un pequefio grupo de especies se consideran patdgenos estrictos
(Shigella spp., varios serovares de Salmonella, Yersinia spp.) que se han adaptado al
ser humano y se consideran patdgenos primarios (Farifias y Martinez, 2013).

Las infecciones ocasionadas por Enterobacterias en los seres humanos se
clasifican de forma general en enfermedades entéricas o infecciones extraintestinales,
como las infecciones de vias urinarias, bacteriemia y meningitis. Los géneros que
ocasionan enfermedades entéricas incluyen Salmonella, Shigella, Yersinia y E. coli
productora de diarrea, de la cual hay seis tipos con base en los mecanismos patdgenos
(toxigenos, invasores 0 ambos). La infeccidn extraintestinal mas comun causada por
dichos microorganismos se localiza en las vias urinarias. Predomina E. coli, pero los
microorganismos urea-positivos, como las especies de Proteus, ocasionan calculos

vesicales y renales (Carroll et al., 2016).



Aunque hay colonizacion por Enterobacterias, en el tubo digestivo, en la
orofaringe, el aparato genitourinario y la piel, diferentes factores han contribuido al
incremento de las infecciones por enterobacterias en hospitales tales como el uso cada
vez mayor de técnicas diagndsticas y terapéuticas agresivas (catéteres intravenosos,
endoscopias, intervenciones), el empleo de potentes inmunosupresores y las estancias

hospitalarias prolongadas, entre otros (Jaramillo, 2021).

Todo uso de antibidticos causa presion selectiva sobre las bacterias por
eliminacion de bacterias susceptibles, lo que lleva a efectos deletéreos en nuestro
microbioma al alterar la diversidad en su composicién, privilegiar el predominio de
bacterias resistentes al antibidtico usado y la posibilidad de transmision de éstas entre
personas Yy al ambiente. La indicacion de antibidticos en pacientes ambulatorios se
asocid a mayor riesgo de bacterias resistentes en el tracto respiratorio y en el tracto

urinario hasta 12 meses después de su uso (Costelloe et al., 2010).

Las infecciones de las vias urinarias (ITU) se encuentran entre las infecciones
bacterianas mas comunes en todo el mundo y su tratamiento constituye un reto cada
vez mayor, a medida que aumentan las tasas de resistencia a los antibidticos estandar
(YYabar et al., 2018).

La ITU es una condicién que se produce cuando hay microorganismos
patogenos en la orina o alteraciones en los analisis de orina, como leucocitos, nitritos
0 bacterias; ademas de sintomas relacionados con el sistema urinario (dolor al orinar,
necesidad de orinar frecuentemente, orinas con mal aspecto). Las ITU se pueden
clasificar segun el lugar donde se localizan, las anomalias estructurales y/o
funcionales que puedan existir y las situaciones clinicas especiales que influyen en el

diagnostico y el tratamiento; a veces son infecciones simples que se pueden tratar en



casa, pero otras veces pueden complicarse y causar problemas graves que necesitan

atencion hospitalaria (Perozo et al., 2017).

El tratamiento de estas infecciones esta basado fundamentalmente en la terapia
con farmacos antimicrobianos. Existen diversos grupos de antimicrobianos con
actividad frente a enterobacterias. El tratamiento de la ITU varia segin las
caracteristicas clinicas de la misma, sumado a los factores de riesgo asociados. En
este contexto, se destaca que en la practica diaria de los hospitales comunitarios
habitualmente se opta por el uso de antibidticos previo al resultado de un urocultivo y
antibiograma, especificamente antibidticos con alta eficacia sobre agentes
microbioldgicos con alta incidencia, buena distribucion corporal, alta concentracion

en las vias urinarias y con toxicidad baja (Morales et al., 2021).

Por sus caracteristicas y virulencia, los uropatdgenos durante muchos afios han
estado sometidos a la accion de multiples antimicrobianos: betalactamicos (con
inhibidores o sin ellos), fluoroquinolonas, aminoglucésidos, furanos, entre otros,
todos han estado presentes en algin momento en los esquemas terapéuticos de las
infecciones de vias urinarias (Garza-Montufar et al., 2018). Lo que ha ocasionado que
estas bacterias hayan ido desarrollando evolutivamente mecanismos de resistencia
que en la actualidad las hacen incluirse en el grupo llamado ESCAPE, el cual incluye
a microorganismos tan invasivos como Escherichia coli, Staphylococcus aureus
resistente a meticilina, Clostridium difficile, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas

aeruginosa y Enterococcus resistente a vancomicina (Trueba et al., 2014).

La resistencia a los antimicrobianos es un fenémeno que ocurre cuando las

bacterias modifican su material genético para hacerse menos susceptibles a los



farmacos que las combaten. Esto puede suceder de dos formas: por mutaciones
espontaneas o por adquisicion de genes de otras bacterias (Sanchez et al., 2017).

La recombinacion genética es un mecanismo que permite a las bacterias
incorporar ADN externo en su genoma, lo que puede conferirles genes de resistencia
a antibidticos. EI ADN externo puede provenir de diferentes fuentes, como
plasmidos, secuencias de insercion, integrones, transposones o bacteri6fagos. Se
conocen tres formas en las que las bacterias pueden recibir y recombinar ADN
externo y asi convertirse en resistentes: transformacion, transduccion y conjugacion
(Sanchez et al., 2017).

La resistencia hacia los antibioticos por modificacion de las proteinas PBP,
impiden la unién del antibiético a su lugar de accion, impermeabilidad de la pared por
cambios en las porinas (que disminuyen la permeabilidad del farmaco hacia el
interior de la pared bacteriana), extraccion activa o bomba de flujo que reduce las
concentraciones de antibidtico disponible y produccion de betalactamasas que
inactivan al antimicrobiano (inhibicién enzimatica) (Mosquito et al., 2017).

Los antibidticos PB-lactdmicos constituyen la familia mas numerosa de
antimicrobianos y la mas empleada en la practica clinica. No solo poseen una gran
eficacia terapéutica, sino que ademas no son toxicos para el hombre debido a que
actian bloqueando las enzimas biosintéticas del peptidoglucano, las cuales las
encontramos solo en las células bacterianas (Bueno Sancho, 2020). Sin embargo, el
uso indiscriminado de estos antimicrobianos ha favorecido la aparicion y
diseminacion de microorganismos resistentes, que pueden producir enzimas capaces

de hidrolizar el anillo betalactdmico y neutralizar su accion (Suarez, 2015).



Las betalactamasas son enzimas bacterianas capaces de hidrolizar los
antibidticos betalactdmicos, inhibiendo su mecanismo de accion y haciéndolos
inefectivos (Rada et al., 2019). Se han propuesto varios modelos de clasificacion para
las betalactamasas de acuerdo con su espectro de hidrdlisis, susceptibilidad a
inhibidores, ubicacion en genes (plasmido o cromosoma), y secuencia de genes o de
proteinas (Coyle, 2005).

La clasificacion de Ambler se basa en la estructura molecular de la
betalactamasa y su secuencia de aminoacidos. Esta clasificacion que, en forma inicial,
fue introducida por Ambler en 1980, reconoce cuatro tipos moleculares designados A
hasta D. Los tipos A, C y D incluyen grupos de enzimas relacionados por su
evolucion que poseen serina en su zona activa. Las betalactamasas de tipo B tienen
una o dos moléculas de zinc en su zona activa y son inhibidas por EDTA (Coyle,
2005).

En el afio 1995 surgi6 otra clasificacion realizada por Bush-Jacoby-Madeiros
siendo actualizada en el 2010 por Bush y Jacoby. Considerando aspectos como los
pesos moleculares, puntos isoeléctricos, perfiles de sustrato espectro de hidrdlisis;
espectro de inhibicion hacia clavulanico, cloxacilina, sulbactam, aztreonam,
ceftazidima(Bush y Jacoby, 2010).Las cuatro clases postuladas en la actualizacion
son: clase A: Enzimas serma con actividad preferentemente penicilinasas, clase B:
Metaloenzimas con actividad preferentemente cefalosporinasas, clase C:
Cefalosporinasas cromosomicas de bacterias Gram negativo, clase D: Enzimas

serinas que hidrolizan oxaciclina (Astocondor, 2018).

Ademas, las betalactamasas se diferencian por su espectro de resistencia, asi

tenemos las Betalactamasas de espectro extendido (BLEE), la cual confiere



resistencia a las penicilinas, cefalosporinas de primera, segunda (excepto las
cefamicinas como la cefoxitina o cefotetan), tercera, cuarta generacion y aztreonam,
siendo inhibidas por los inhibidores de betalactamasas como el acido clavulamico y

sensibles o los carbapenems (Astocondor, 2018).

Las BLEE se encuentran principalmente en enterobacterias, como Escherichia
coli y Kilebsiella pneumoniae, que son causantes frecuentes de infecciones
nosocomiales y comunitarias. La presencia de BLEE en estos patégenos limita las
opciones terapéuticas disponibles y aumenta la morbimortalidad asociada a estas
infecciones. Ademas, las BLEE suelen estar codificadas por genes localizados en
plasmidos que pueden transferirse facilmente entre diferentes especies bacterianas y
que a menudo llevan otros genes de resistencia a otros grupos de antibioticos, como

los aminoglucdsidos, las quinolonas o las sulfamidas (Castillo, 2018).

En el Instituto de Medicina Tropical "Pedro Kouri", La Habana, Cuba.
Realizaron un estudio sobre el aislamiento de Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Enterobacter spp. Y Pseudomonas aeruginosa. Observaron que la
produccién de betalactamasas de espectro extendido se presentd en el 22,2% de las
enterobacterias, principalmente en E. coli (51,7%).También evidenciaron la
produccion de carbapenemasas en el género Enterobacter. Se comprob6, ademas, un
incremento de las cepas productoras de BLEEs en el tiempo, ya que durante el afio
2010 se identificaron 69 aislamientos y en el 2011, se aislaron 161 cepas productoras
de BLEEs. Por otro lado, el porcentaje de resistencia encontrado en este estudio

frente a carbapenémicos fue de 4,2 % (Garcia Castellano, 2014).

En un estudio realizado en el Laboratorio Clinico “Delgado-Launois” en

Maracay, Venezuela. Analizaron 1,510 hemocultivos de pacientes con sospecha de


http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0864-34662014000100013
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infeccion diseminada, de los cuales 418 resultaron positivos. De estos, se aislaron
especies del orden Enterobacterales en 73(17,46 %) casos, siendo Klebsiella
pneumoniae, Serratia marcescens, complejo Enterobacter cloacae y Enterobacter
gergoviae las especies predominantes. Se observo que el complejo E. cloacae (50%),
K. pneumoniae (32%) y E. coli (29%) presentaban resistencia a multiples grupos de
antibioticos. La resistencia a betalactamicos fue alta en especies como S. marcescens
y el complejo E. cloacae. Se encontré que la mayoria de los aislados con mecanismos
enzimaticos tipo betalactamasas se distribuyeron entre hemocultivos de neonatos y
mayores de 50 afios, siendo més frecuente en neonatos. Los fenotipos BLEE y
carbapenémicos fueron més comunes en muestras de neonatos. (Rojas y Vasquez,
2021).

Manrique y Machado (2010), realizaron un estudio en el Laboratorio de
Microbiologia del Complejo Hospitalario "Ruiz y Paez", Ciudad Bolivar, Venezuela,
donde evaluaron un total de 71 pacientes con infeccion urinaria. Obteniendo como
resultado que la mayor frecuencia se registrd en el grupo de 40 a 50 afios con 25,39%
de los casos. Con relacion a los mecanismos de resistencia identificados en las
enterobacterias aisladas (Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis)
en los pacientes de estudio, encontraron que la mayoria de éstos son los que afectan a
las fluoroquinolonas, seguido de la produccion de -lactamasas de espectro extenso
(BLEE). Asi mismo, encontraron que el 15,15% de los microorganismos presentaron
ambos mecanismos de resistencia de manera simultanea. Todos los mecanismos de

resistencia encontrados predominaron en las cepas de E. coli.

La resistencia a los agentes betalactdmicos en Enterobacterales representa un
desafio creciente en el ambito de la salud publica, particularmente en el tratamiento
de infecciones urinarias. Esta resistencia limita las opciones terapéuticas disponibles

y compromete la eficacia de los tratamientos existentes. Por consiguiente, es



necesario investigar la prevalencia y los mecanismos de resistencia a los agentes
betalactdmicos en Enterobacterales aislados en urocultivos, con el proposito de
identificar estrategias para abordar esta problematica y mejorar la gestion clinica de

las infecciones urinarias provocadas por estas bacterias.

El presente estudio se centra en abordar este desafio y contribuir al desarrollo
de soluciones efectivas para hacerle frente. Asimismo, busca ampliar el conocimiento
actual sobre la resistencia antibidtica en Enterobacterales y proporcionar informacion
pertinente para la formulacion de politicas de salud publica dirigidas a la prevencion
y control de infecciones ocasionadas por estas bacterias en Ciudad Bolivar,

Venezuela.



JUSTIFICACION

La resistencia a los antibiéticos es hoy una de las mayores amenazas para la
salud mundial (Organizacion Mundial de la Salud, 2020). Segun los datos de la
Organizacion Panamericana de Salud (OPS) recolectados por la Red Latinoamericana
de Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobianos, en Latinoamérica, la
resistencia a los betalactdmicos ha demostrado ser mas grave que en otras regiones
del mundo (ReLAVRA, 2021).

La infeccion del tracto urinario (ITU) es la segunda enfermedad infecciosa méas
comdn, la cual afecta a mas de 150 millones de personas en todo el mundo
anualmente. La mayoria de las infecciones urinarias son causadas por las bacterias de
la familia Enterobacteriaceae. (Mlugu et al., 2023). El tratamiento empirico, frente a
las especies de Enterobacterales, estaba circunscrito al uso, como antibioticos de
primera eleccion, del grupo de los betalactamicos. Sin embargo, la dramatica
aparicion de resistencia de amplio espectro, frente a ellos ha disminuido, cada vez
mas, su empleo como herramienta terapéutica (Zerr et al., 2017).

Los urocultivos son una herramienta importante para el diagnéstico de
infecciones del tracto urinario, y es crucial entender la prevalencia y los mecanismos
de resistencia a los betalactdmicos en las enterobacterias aisladas en estos cultivos
(Vargas, 2015).

La frecuencia de aislamiento de patdgenos y la resistencia bacteriana varian en
grado amplio segin sean las diferentes regiones geogréficas, incluso dentro del

mismo pais y ciudad. Por eso es importante publicar y dar a conocer los patrones y

10
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tendencias de sensibilidad para aplicar o intensificar medidas estrictas de vigilancia,
control del uso de los antibidticos y facilitar la eleccion del tratamiento empirico
(Leguizamon et al., 2017).

Numerosos estudios efectuados en distintos continentes demuestran un aumento
sostenido de la multirresistencia (BLEE, AmpC, carbapenemasas) entre especies de
Enterobacterales. En Africa, entre un 8 y 50 % de los aislados presentaron
mecanismos de resistencia tales como BLEE y KPC (serinocarbapenemasas). En
Canada y EE. UU. estos porcentajes varian entre un 2 y 40 %. A nivel
Latinoamericano estos porcentajes se ubican entre un 10 y 60 %, mientras que en
Venezuela se describen valores entre 15 y 35 %, para BLEE y KPC, entre

Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae y Enterobacter spp (Rojas et al., 2021).

En Venezuela, hay varios informes de infecciones por especies de
Enterobacteriaceae productoras de BLEE en Caracas (17%), Cumana (76,0%),
Ciudad Bolivar (16,67%) y Mérida (100%), y los informes de Ciudad Bolivar y
Mérida también describen aislamientos productores de BLEE detectados en

comunidades (Guzman et al., 2019).

El presente estudio de investigacion tiene como proposito analizar la resistencia
a los agentes betalactdmicos en enterobacterias aisladas en urocultivos en un
laboratorio privado ubicado en Ciudad Bolivar, Venezuela. El objetivo principal es
sefialar los mecanismos de resistencia mas comunes de Enterobacterales aislados. La
relevancia de esta investigacion se fundamenta en la necesidad de comprender la
epidemiologia y la resistencia a los antibioticos a nivel local en las enterobacterias
responsables de ITU, con el fin de orientar estrategias para el tratamiento y control

efectivo de dichas infecciones.



OBJETIVOS

Objetivo General

Sefialar los mecanismos de resistencia a betalactamicos en Enterobacterales
aislados en urocultivos de un laboratorio privado. Ciudad Bolivar, Venezuela. 2020-
2022.

Objetivos Especificos

e Determinar la frecuencia de urocultivos con desarrollo microbiano.

e Establecer la frecuencia por grupo microbiano aislados.

e Identificar las especies de Enterobacterias aisladas en urocultivos.

e Sefialar los mecanismos de resistencia presentes segin especie microbiana

aislada.
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METODOLOGIA

Tipo de estudio

Este estudio es de tipo descriptivo y transversal.

Los estudios descriptivos, buscan especificar propiedades y caracteristicas
importantes de cualquier fendmeno que se analice, describe tendencias de un grupo o
poblacién. Por su parte la investigacion se considerara prospectiva una investigacion,
al ser ésta disefiada antes de que ocurra el fenébmeno a investigar (Hernandez et al.,
2015).

El elemento clave que define a un estudio transversal es la evaluacion de un
momento especifico y determinado de tiempo, Utiles para la determinacion de la

prevalencia de una condicion (Cvetkovi¢ et al., 2021).

Poblacion

La muestra seleccionada estuvo representada por todos los pacientes atendidos
en el Laboratorio Clinico Bitbioanalista C, A “Laboratorio 42, que solicitaron la

realizacion de un estudio microbioldgico urinario (Urocultivo).

Muestra

13
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La muestra seleccionada estuvo conformada por todos los pacientes atendidos
en el Laboratorio Clinico Bitbioanalista C, A “Laboratorio 42” sujeto al estudio, que
solicitaron la realizacion de un estudio microbiolégico urinario (Urocultivo), en el
periodo de enero 2020 a diciembre de 2022, y cumplieron con los criterios de

inclusion.

Criterios de inclusién

e Pacientes mayores de 18 afos.

e Ambos sexos.

Criterios de exclusion

e Resultados microbioldgicos con evidente contaminacién de la muestra.

e Haber iniciado la terapia antimicrobiana al momento de realizarse el estudio.

Procedimientos

Se realizd una carta dirigida (Apéndice A) al Laboratorio Clinico Bitbioanalista
C, A “Laboratorio 42”, con la finalidad de solicitar el permiso correspondiente para
revisar los registros clinicos necesarios de aquellas pacientes que solicitaron un

urocultivo y antibiograma.
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También se disefi6 una ficha de recoleccion (Apéndice B) para la obtencion de
los datos del paciente y con ello se obtuvo informacion sobre su edad, sexo,

procedencia y antecedentes.

Técnica de recoleccion de datos y analisis de resultados

Para la obtencion de los resultados, se utilizaron registros previos de pacientes
que asistieron al Laboratorio Clinico Bitbioanalista C, A “Laboratorio 42” a
realizarse urocultivos, siendo estos analizados por el método de siembra por

agotamiento. Luego de obtenidos, los resultados fueron tabulados en tablas.

La recoleccion de los datos se llevo a cabo mediante un disefio documental,
teniendo en cuenta que “la recopilacion documental y bibliografica consiste en
detectar, obtener y consultar bibliografia y otros materiales que parten de otros
conocimientos y/o informaciones recogidas moderadamente de cualquier realidad, de
modo que puedan ser utiles para los propositos del estudio” (Hernandez et al., 2015).
Para ello, se recogieron los resultados de pruebas de urocultivos documentados en los

cuadernos de registro del laboratorio entre enero de 2020 a diciembre 2022.

Analisis e interpretacion de los datos

Los datos fueron presentados en tablas de distribucion de frecuencia y su

respectivo analisis a través de estadistica descriptiva y porcentual clinico.
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Se resolvid aplicando estadistica descriptiva y estadistica inferencial seguin la
demanda de cada objetivo; utilizando formato Excel.



RESULTADOS

Durante el periodo 2020-2022, se solicitaron 726 estudios microbioldgicos
urinarios (urocultivos) en un laboratorio privado en Ciudad Bolivar, estado Bolivar,
Venezuela, de los cuales el 74,10% (n=538) fueron solicitados por pacientes del

género femenino y el 25,90% (n=188) restante por pacientes masculinos (Tabla 1).

El 65,29% (n=474) de las muestras procesadas presentaron crecimiento
microbiano, donde el grupo de edad con mayor frecuencia fue el grupo de 40-49 afios
con un 100% (p<0,05), sequido del grupo de 10-19 afios con un 92,77% (p<0,05) de

desarrollo microbiano (Tabla 2).

Ademas, el crecimiento microbiano fue mas frecuente en el género femenino

representando un 71,00% (p<0,05) de las muestras procesadas (Tabla 3).

Dentro de los grupos bacterianos aislados, el de Enterobacterales estuvo
presente en 439 urocultivos, donde el 79,73% (n=350) provenian de muestras del
género femenino y un 20,27% (n=89) de muestras del género masculino. Por otro
lado, los BNFG se desarrollaron en 29 urocultivos, con un 96,55% (p<0,05)
proveniente de muestras del género femenino y un 3,45% (p<0,05) en muestras del

género masculino (Tabla 4).

Dentro de los Enterobacterales aislados, Escherichia coli fue el patdgeno
aislado més frecuente (43,80%), seguido de Klebsiella pneumoniae (8,82%) vy
Enterobacter cloacae (6,20%) (Tabla 5).
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En cuanto a los mecanismos de resistencia a antimicrobianos, se identificaron
con mayor frecuencia en el grupo de BNFG (37,93%), ademas se evidencio que el
23,23% de Enterobacterales aislados present6 al menos un mecanismo de resistencia
(Tabla 6).

El mecanismo de resistencia a los betalactamicos identificado con mayor
frecuencia fue la produccion de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE) en un
14,77% de los casos, siendo la bacteria portadora mas frecuente Proteus mirabilis con
un 40%. Ademaés, los mecanismos de resistencia AmpC inducido (AmpCi) y
metalobetalactamasas (MBLS) se encontraron en un 2,53% y 5,27%, respectivamente
(Tabla 7).



TABLA1

19

FRECUENCIA DE UROCULTIVOS SOLICITADOS SEGUN EDAD Y
GENERO. LABORATORIO PRIVADO. CIUDAD BOLIVAR, ESTADO

BOLIVAR, VENEZUELA. 2020 - 2022

INTERVALOS GENERO
DE EDAD FEMENINO MASCULINO TOTAL
(afios) n % n % n %
0-9 35 4,82 21 2,89 56 7,71
10 - 19 68 9,37 15 2,07 83 11,43
20 - 29 120 16,53 25 3,44 145 19,97
30-39 90 12,40 46 6,34 136 18,73
40 - 49 36 4,96 8 1,10 44 6,06
50 - 59 74 10,19 53 7,30 127 17,49
60 6 méas 115 15,84 20 2,75 135 18,60
TOTAL 538 74,10 188 25,90 726 100,00




TABLA 2

FRECUENCIA DEL CRECIMIENTO MICROBIANO SEGUN LA EDAD.

LABORATORIO PRIVADO. CIUDAD BOLIVAR, ESTADO BOLIVAR,
VENEZUELA. 2020 — 2022

20

CRECIMIENTO MICROBIANO

INTERVALOS TOTAL
DE EDAD Si NO p
(afios) n % n % n
0-9 41 73,21 15 26,79 56 >0,05
10-19 77 92,77 6 7,23 83 <0,05
20-29 74 51,03 71 48,97 145 >0,05
30-39 78 57,35 58 42,65 136 >0,05
40 - 49 44 100,00 0 0,00 44 <0,05
50 - 59 75 59,06 52 40,94 127 >0,05
60 6 mas 85 62,96 50 37,04 135 >0,05

TOTAL 474 65,29 252 34,71 726




TABLA3
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FRECUENCIA DEL CRECIMIENTO MICROBIANO SEGUN EL GENERO.
LABORATORIO PRIVADO. CIUDAD BOLIVAR, ESTADO BOLIVAR,
VENEZUELA. 2020 — 2022

CRECIMIENTO MICROBIANO

TOTAL
GENERO Si NO p
n % n % n
FEMENINO 382 71,00 156 29,00 538 <0,05
MASCULINO 92 48,94 96 51,06 188
TOTAL 474 65,29 252 34,71 726
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TABLA 4

FRECUENCIA DE CRECIMIENTO MICROBIANO SEGUN GRUPO
BACTERIANO Y GENERO. LABORATORIO PRIVADO. CIUDAD
BOLIVAR, ESTADO BOLIVAR, VENEZUELA. 2020 — 2022

GENERO
GRUPO BACTERIANO FEMENINO MASCULINO TOTAL
n % n % n
BNFG 28 96,55 1 3,45 29 <0,05
COCOS GRAM POST 4 66,67 2 33,33 6 >0,05
ENTEROBACTERALES 350 79,73 89 20,27 439 >0,05

TOTAL 382 80,59 92 19,41 474




TABLAS

GRUPOS BACTERIANOS AISLADOS SEGUN GENERO Y ESPECIE.
LABORATORIO PRIVADO. CIUDAD BOLIVAR, ESTADO BOLIVAR,
VENEZUELA. 2020 - 2022

AISLAMIENTO MICROBIANO n %
ENTEROBACTERALES
Escherichia coli 318 43,80
Klebsiella pneumoniae 64 8,82
Enterobacter cloacae 45 6,20
Proteus mirabilis 5 0,69
Citrobacter diversus 3 0,41
Klebsiella oxytoca 1 0,14
Klebsiella ozaenae 1 0,14
Pantoea agglomerans 1 0,14
Proteus vulgaris 1 0,14
BNFG
Pseudomonas aeruginosa 29 3,99

GRAM POSITIVOS

Staphylococcus epidermidis 6 0,83




TABLAG
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FRECUENCIA DE MECANISMOS DE RESISTENCIA SEGUN GRUPO
BACTERIANO. LABORATORIO PRIVADO. CIUDAD BOLIVAR, ESTADO
BOLIVAR, VENEZUELA. 2020 — 2022

MECANISMO DE RESISTENCIA

TOTAL
GRUPO BACTERIANO PRESENTE AUSENTE p
n % n % n
BNFG 11 37,93 18 62,07 29 >0,05
ENTEROBACTERALES 102 23,23 337 76,77 439 >0,05
TOTAL
113 23,84 361 76,16 474
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TABLA7

FRECUENCIA DE MECANISMOS DE RESISTENCIA SEGUN GENERO Y
ESPECIE. LABORATORIO PRIVADO. CIUDAD BOLIVAR, ESTADO
BOLIVAR, VENEZUELA. 2020 — 2022

MECANISMO DE RESISTENCIA

AISLAMIENTO . TOTAL
VICROBIANG AmpCi BLEE MBLS SIN MECANISMO
n % n % n % n % n
Enterobacter . .11 5 1111 4 88 a1 68,89 45
cloacae
Escherichia coli 6 1,89 51 16,04 8 2,52 253 79,56 318
Kiebslella 1 156 9 1406 11 17,19 43 67,19 64
pneumoniae
Proteus mirabilis 0 0,00 2 40,00 0 0,00 3 60,00 5
Pseudomonas o 4,5 3 1934 2 90 24 82,76 29
aeruginosa
Otros 0O 000 O 000 O 000 13 100,00 13

TOTAL 12 2,53 70 14,77 25 5,27 367 77,43 474




DISCUSION

Las ITU constituyen un problema de salud publica por su elevada ocurrencia,
morbilidad, alto costo de manejo, aumento de la tasa de recurrencia y la afectacion de
la calidad de vida de las pacientes tras cada nuevo episodio. La resistencia
antimicrobiana tiene un efecto directo en el tratamiento individual del paciente, cuya
terapéutica inicial es empirica, por tanto, es de vital importancia conocer la
epidemiologia y mantener el conocimiento actualizado sobre la susceptibilidad

antimicrobiana de uropatogenos locales (Duran et al., 2019).

En la presente investigacion, se analiz6 el procesamiento de 726 muestras de
orina pertenecientes a pacientes que solicitaron la realizacion de un estudio
microbioldgico de la misma en el periodo 2020-2022, donde el 65,29% de las
muestras procesadas presentaron desarrollo microbiano, se puede observar una alta
frecuencia de infecciones de tracto urinario en la poblacién estudiada, estos hallazgos
son semejantes al los obtenidos en el estudio realizado por Neuman y Gordillo
(2023), en un laboratorio privado en El Tigre, Anzoategui, Venezuela, durante el
periodo 2021-2023, donde se analizaron 833 muestras de orina para la realizacion de
urocultivos, de las cuales solo el 55,22% presentd desarrollo microbiano.

Sin embargo, el trabajo de Neuman y Gordillo (2023) difiere en los grupos de
edades con mayor crecimiento microbiano, ya que encontraron que el predominio de
casos positivos estuvo en los grupos de 60-75 afios (30,20%) y 30-47 afios (24,80%)
mientras que en la presente investigacion fueron los grupos de 40-49 afios (100%) y
de 10-19 afios (92,77%), siendo importante sefialar que ambos hallazgos son

estadisticamente significativos presentando un valor de p menor a 0,05.
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Segun los hallazgos obtenidos sobre la prevalencia de crecimiento microbiano
en relacion con el género y grupo de edad, se observa una coincidencia con
investigaciones previas. Por ejemplo, Czajkowski et al. (2021) sefialan que las
mujeres perimenopausicas y posmenopausicas presentan un aumento en la
prevalencia de infecciones del tracto urinario debido a factores como cambios
hormonales, incontinencia urinaria, atrofia de las membranas mucosas vaginales y
prolapso vaginal anterior. Por otro lado, Srivastava (2018) realiz6 un estudio en
adolescentes del género femenino y encontrd una alta prevalencia de ITUs atribuida a
cambios hormonales que favorecen la colonizacion de cepas nefritogénicas en la
vagina, ademas, identific6 una fuerte asociacién con factores como la hidratacion

inadecuada, una deficiente higiene menstrual, perianal y sexual.

En un estudio llevado a cabo por Guevara et al. (2015) en el Hospital
Universitario de Caracas, Centro Médico de Caracas y Hospital de Clinicas Caracas,
Venezuela, se determin6é que la mayoria de los pacientes con urocultivos positivos
eran mujeres (72,7%), lo cual coincide con los resultados obtenidos en este estudio
donde el 71,00% (p<0,05) de los urocultivos positivos también correspondian a
pacientes femeninas. Sin embargo, otros estudios han mostrado una mayor
prevalencia de infecciones del tracto urinario en mujeres, como el estudio de Martos
et al. (2020), realizado en un centro médico privado en Cérdoba, Argentina, donde el
90,2% de los urocultivos positivos eran de mujeres.

Ademas, en el estudio de Guevara et al. (2015), se observo que las especies de
Enterobacterales representaron el 96,6% del crecimiento bacteriano, siendo
Escherichia coli la mas comun (76,9%). En contraste, en el estudio de Martos et al.

(2020), las Enterobacterales constituyeron el 89,66% del crecimiento bacteriano, con
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E. coli siendo aislada con mayor frecuencia (80,3%). En el presente estudio, las
enterobacterias abarcaron el 92,61% de los urocultivos con crecimiento bacteriano,

donde E. coli fue la especie mas prevalente con un 43,80%.

En relacion con la presencia de mecanismos de resistencia a los
antimicrobianos, se encontraron similitudes con el estudio de Ucho y Estevez (2024)
realizado en un hospital en Cuenca, Ecuador, donde el 14% de los urocultivos
presentaron positividad para la produccion de BLEE, en este estudio, se observo una
prevalencia del 14,77% de cepas productoras de BLEE. Sin embargo, hubo una
diferencia significativa en cuanto a la enterobacteria predominante, ya que en el
estudio previo Escherichia coli fue la enterobacteria con mayor frecuencia de cepas
productoras de BLEE con un 28%, mientras que Proteus mirabilis no mostro
resistencia a betalactamicos. En contraste, en este estudio, P. mirabilis fue la
enterobacteria con mayor expresion de estas cepas (40%) seguida de E. coli
(16,04%).

Por otra parte, los mecanismos de resistencia AmpCi y MBLS fueron
identificados en 12 (2,53%) y 25 (5,27%) de las cepas aisladas, respectivamente, se
puede observar una gran diferencia al compararlo con otras investigaciones, como la
realizada por Bakshi et al. (2019), en el cual determinaron la presencia de 11,02%
(n=43) de cepas productoras de AmpC y 1,8% (n=7) de cepas productoras MBLS en
aislados de bacilos Gram negativos provenientes de muestras de orina en un Hospital

de tercer nivel.



CONCLUSION

El 65,29% de los urocultivos analizados mostraron crecimiento microbiano.

El crecimiento microbiano fue més frecuente en el género femenino y en el

grupo de edad de 40-49 afios.

Los Enterobacterales fueron el grupo con mayor frecuencia de aislamiento en
un 92,61%, siendo Escherichia coli fue la enterobacteria aislada mas frecuente
(43,80%).

Se identificd6 una baja frecuencia de Enterobacterales aislados con algun

mecanismo de resistencia.

El mecanismo de resistencia mas comun identificado fue la produccion de B-

lactamasas de amplio espectro (BLEE).

Proteus mirabilis mostr6 un mayor nimero de cepas formadoras de BLEE,
mientras que Enterobacter cloacae mostrd una frecuencia mas alta de cepas
formadoras de AmpCi. Klebsiella pneumoniae tuvo la mayor expresion de
cepas formadoras MBLS.
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RECOMENDACIONES

Uso prudente de antibidticos, evitar la automedicacion y el uso innecesario de

antibidticos.

Llevar a cabo una vigilancia epidemioldgica de la resistencia antimicrobiana

para detectar y controlar eficazmente la propagacion de bacterias resistentes.

Impulsar la investigacion y el desarrollo de nuevos farmacos antibidticos y

opciones terapéuticas innovadoras para hacer frente a las bacterias resistentes.

Fomentar la educacién sobre el uso adecuado de antibioticos, la importancia de
completar los tratamientos y las medidas para prevenir la resistencia
antimicrobiana entre profesionales de la salud, pacientes y la poblacion en

general.
Enviar a laboratorios de referencia las cepas resistentes a carbapenémicos que

sean sospechosas de poseer mecanismos de resistencia de alerta como las

Carbapenemasas para su confirmacion molecular.
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