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RESUMEN

Escherichia coli (E. coli) es una bacteria que se encuentra normalmente en el intestino del ser humano y de los animales de
sangre caliente. La mayoria de las cepas son inofensivas pero, algunas cepas, pueden causar coélicos abdominales inten-
sos, diarrea con sangre y vomitos infecciones urinarias, enfermedades respiratorias e infecciones del torrente sanguineo
Los Enterobacterales (Escherichia coli, Klebsiella spp y Enterobacter spp) ocupan los primeros lugares en la epidemiolo-
gia de las infecciones asociadas a la atencion en salud (IAAS) y de las adquiridas en comunidad. Los carbapenemicos
han sido la principal terapéutica frente a las infecciones graves por microorganismos gramnegativos multirresistentes,
la aparicion e incremento de las carbapenemasas pone en peligro la efectividad de esta familia de antibidticos Se han
utilizado dos herramientas de busqueda de informacioén, por una parte a través de buscador global Google que remite a
todo tipo de informacion disponibles para tomar la informacion disponible acerca de la bacteria en estudio, como segun-
da vertiente de busqueda se ha basado en informacién académica de publicaciones de caracter cientifico académico
escogiendo aquellos sobre la relacion existente entre la contaminacion bacteriana y la produccion de carbapenamasas.
Los hallazgos resumidos y organizados se presentan en el documento. La presente investigacion, despierta una alerta
mas en cuanto al manejo de la salud publica pues, retomando el estudio de la Escherichia coli, se rescatan advertencias
que se pueden haber diluido en la cotidianidad como lo es el manejo adecuado de los alimentos que pueden transmitir
bacterias aparentemente poco ofensivas pero, como hemos conocido, pueden ser desencadenantes de complejidades
como el desarrollo de carbapenamasas. Queda claro entonces que la Escherichia coli produce resistencia al Ultimo recur-
so antibidtico disponible para tratar patologias infecciosas importantes en poblacién de riesgo como nifios y adultos con
algun tipo de depresion inmunolégica. Prevenir el contagio bacterioldgico es el principal objetivo cuando la prevencion
supone evitar el consumo de alimentos crudos, sobre todo lacteos y carnes y una higiene adecuada descrita incluso por
la Organizacion Mundial de la Salud.

Palabras clave: Escherichia coli, Carbapenamasas, Enterobacterales, Carbapenémicos, Antibidticos.
ABSTRACT

Escherichia coli (E. coli) is a bacterium normally found in the intestines of humans and warm-blooded animals. Most strains
are harmless, but some strains can cause severe abdominal cramps, bloody diarrhea, and vomiting urinary tract infections,
respiratory ilinesses, and bloodstream infections Enterobacterales (Escherichia coli, Klebsiella spp, and Enterobacter spp)
rank first in the epidemiology of infections associated with health care (IAAS) and those acquired in the community. Car-
bapenems have been the main therapeutic against serious infections by multiresistant gram-negative microorganisms,
the appearance and increase of carbapenemases endangers the effectiveness of this family of antibiotics Two information
search tools have been used, on the one hand through Google global search engine that refers to all types of information
available to take the available information about the bacteria under study, as a second search aspect it has been based on
academic information from academic scientific publications choosing those on the relationship between bacterial contam-
ination and the production of carbapenamases. The summarized and organized findings are presented in the document.
This research raises another alert regarding the management of public health because, taking up the study of Escherichia
coli, warnings are rescued that may have been diluted in everyday life, such as the proper handling of food that can trans-
mit bacteria. apparently not very offensive but, as we have known, they can trigger complexities such as the development
of carbapenamases. It is clear then that Escherichia coli produces resistance to the last antibiotic resource available to
treat important infectious pathologies in populations at risk such as children and adults with some type of immunological
depression. Preventing bacteriological contagion is the main objective when prevention involves avoiding the consumption
of raw foods, especially dairy and meat, and proper hygiene, even described by the World Health Organization.

Keywords: Escherichia coli, Carbapenamases, Enterobacterales, Carbapenems, Antibiotics.

RESUMO

A Escherichia coli (E. coli) é uma bactéria normalmente encontrada nos intestinos dos seres humanos e dos animais de
sangue quente. A maioria das estirpes € inofensiva, mas algumas podem causar cédibras abdominais graves, diarreia
com sangue e vomitos, infec¢des do tracto urinario, doencas respiratoérias, e infecgdes da corrente sanguinea Enterobac-
terales (Escherichia coli, Klebsiella spp, e Enterobacter spp) ocupam o primeiro lugar na epidemiologia das infecgbes
associadas aos cuidados de saude (IAAS) e daquelas adquiridas na comunidade. Os carbapenems tém sido a principal
terapia contra infecgdes graves por microrganismos gram-negativos multi-resistentes, o aparecimento e aumento de car-
bapenemases pde em perigo a eficacia desta familia de antibidticos Duas ferramentas de pesquisa de informagéo tém
sido utilizadas, por um lado através do motor de pesquisa global do Google que se refere a todos os tipos de informacgéo
disponivel para tomar a informacé&o disponivel sobre as bactérias em estudo, como segundo aspecto de pesquisa tem
sido baseada em informacédo académica de publicacdes cientificas académicas escolhendo as que se referem a relagao
entre a contaminagdo bacteriana e a produgéo de carbapenamases. Os resultados resumidos e organizados s8o apre-
sentados no documento. Esta investigacao levanta outro alerta no que diz respeito a gestao da saude publica porque,
retomando o estudo da Escherichia coli, sao resgatados avisos que podem ter sido diluidos na vida quotidiana, tais como
a manipulacado adequada de alimentos que podem transmitir bactérias. aparentemente ndo muito ofensivos mas, como
sabemos, podem desencadear complexidades como o desenvolvimento de carbapenamases. E entdo evidente que a
Escherichia coli produz resisténcia ao Ultimo recurso antibiético disponivel para tratar patologias infecciosas importantes
em populacdes em risco, tais como crian¢as e adultos com algum tipo de depressdo imunologica. Prevenir o contagio
bacteriolégico € o principal objectivo quando a prevengéo envolve evitar o consumo de alimentos crus, especialmente
leite e carne, e uma higiene adequada, mesmo descrita pela Organizagdo Mundial de Saude.

Palavras-chave: Escherichia coli, Carbapenamases, Enterobacterales, Carbapenems, Antibiéticos.
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Introduccion

Escherichia coli (E. coli) es una bacteria que
se encuentra normalmente en el intestino
del ser humano y de los animales de sangre
caliente. La mayoria de las cepas de E. coli
son inofensivas o causan diarrea breve. Sin
embargo, algunas cepas, pueden causar
colicos abdominales intensos, diarrea con
sangre y vomitos infecciones urinarias, en-
fermedades respiratorias e infecciones del
torrente sanguineo. La bacteria se transmite
al hombre principalmente por el consumo
de alimentos contaminados, como produc-
tos de carne picada cruda o poco cocida,
leche cruda, y hortalizas y semillas germina-
das crudas contaminadas. Los adultos sa-
nos suelen recuperarse de la infeccion por
E. coli O157:H7, productoras de la toxina
de Shiga, un tipo de la bacteria, en el plazo
de una semana. Los ninos pequenos y los
adultos mayores presentan un mayor riesgo
de desarrollar un tipo de insuficiencia renal
que pone en riesgo la vida. Los sintomas
generalmente duran de 5 a 7 dias (OMS,
2018) (Mayo Clinic, 2020) (CDC, 2021)

Aproximadamente del 5 al 10 % de las per-
sonas que reciben un diagnoéstico de un
tipo E. coli, conocido como bacterias E. coli
0157, presentan el sindrome urémico he-
molitico (HUS, por sus siglas en inglés), un
tipo de insuficiencia renal que puede pro-
ducir la muerte. (CDC, 2021)

Los carbapenémicos son antibioticos beta-
lactamicos derivados del género Streptomy-
ces para el tratamiento empirico de infeccio-
nes graves. Sus caracteristicas principales
son: Amplio espectro de actividad frente a
bacterias grampositivas y gramnegativas,
tanto aerobias como anaerobias, rapida pe-
netracion a través de la membrana externa
de las bacterias gramnegativas, gran esta-
bilidad a la hidrdlisis por betalactamasas
plasmidicas o cromosémicas, buena union
a las proteinas fijadoras de penicilina (PBP),
rapida accion bactericida frente a gramne-
gativos y grampositivos, con una concen-
tracion minima bactericida (CMB) en torno

a dos veces la concentracion minima inhibi-
toria (CMI), efecto postantibidtico de hasta
dos horas frente a gramnegativos y mayor
para grampositivos. (Gobernado & Acuna,
2007)

Los Enterobacterales (Escherichia coli,
Klebsiella spp y Enterobacter spp) ocupan
los primeros lugares en la epidemiologia
de las infecciones asociadas a la atencion
en salud (IAAS) y de las adquiridas en co-
munidad. Estas bacterias pueden desarro-
llar resistencia a carbapenemicos (Ertape-
nem, Imipenem, Meropenem y Doripenem)
por una combinacion de mecanismos que
incluye la produccion de enzimas hidroliti-
cas (como las betalactamasas de espec-
tro extendido o BLEEs, las cefalosporina-
sas AmpC vy las carbapenemasas) y las
mutaciones en proteinas de la membrana
externa. Desde su aparicion en 1996, las
carbapenemasas han sido las enzimas
mas temidas. Klebsiella pneumoniae car-
bapenemase (KPC) Verona integron-media-
ted metallo- B-lactamase (VIM), New Delhi
metallo-B-lactamase (NDM), Imipenemase
(IMP) y oxacillinase-48-like carbapenemase
(OXA-48) han sido las mas estudiadas por
su diseminacion y alta mortalidad. Pseudo-
monas aeruginosa puede seleccionar resis-
tencia a carbapenémicos por mecanismos
diferentes debido al trabajo orquestado de
mutaciones en una porina especifica para
Imipenem (OprD), la sobre expresion de
bombas de eflujo que afectan a merope-
nem (MexAB-OprM) y a una alta produc-
cion de AmpC cromosomal. Sin embargo, la
produccion de carbapenemasas potencia
la multirresistencia y favorece la seleccion
y diseminacion exitosa de este patégeno.
(Esparza, 2020)

La E. coli productora de carbapenemasa
tipo NDM fue descrita inicialmente en 2009
en Suecia en pacientes provenientes de
India, y desde entonces se han reportado
multiples casos alrededor del mundo. La
mayoria de los casos han sido reportados
en Asia, principalmente en India. En Lati-
noameérica se han reportado casos en Costa
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Rica, Nicaragua y Colombia. (Correa, Cas-
tro, Salamanca, Bustacara, & Lemos, 2017)

Los carbapenemicos han sido la principal
terapeutica frente a las infecciones graves
por microorganismos gramnegativos mul-
tirresistentes, la aparicion e incremento de
las carbapenemasas pone en peligro la
efectividad de esta familia de antibiéticos,
segun el reporte global y el reporte de SEN-
TRY, las tasas de Latinoamérica son mas
elevadas que las de EE.UU y Europa. (Mo-
rejon Garcia, 2012)

Para entender la implicacion de la carbape-
namasa en la salud de la poblacion y la
importancia de mantener una vigilancia al
respecto se desarrolla la presente investi-
gacion.

Metodologia

La incipiente busqueda de la verdad lleva al
cientifico a realizar actividades sistematicas
para encontrarla, sin embargo, mas alla de
conseqguir certezas, la investigacion permi-
te al menos aplicar el método cientifico para
refrescar conocimiento previo y proponer
nuevas ideas.

Para el tema planteado en esta investiga-
cion se ha realizado minuciosa busqueda
sobre la definicion de carbapenamasas
principalmente puesto que, hasta ahora la
definicion y alcance de la Escherichia Coli
es conocida no solo en el campo medico
cientifico sino también la comunicad debi-
do a la forma de contaminacion que se ha
descrito.

Se han utilizado dos herramientas de bus-
gueda de informacioén, por una parte a tra-
vés de buscador global Google que remite
a todo tipo de informacién disponibles de
las cuales se han escogido paginas como
Mayo Clinic y WHO para tomar la informa-
cion disponible acerca de la bacteria en es-
tudio, como segunda vertiente de busque-
da se ha basado en informacion académica
de publicaciones de caracter cientifico aca-
démico escogiendo aquellos que se han

publicado sobre la relacion existente entre
la contaminacion bacteriana y la produc-
cion de carbapenamasas. Los hallazgos
resumidos y organizados se presentan en
el documento.

Resultados

La aparicion y desarrollo de las betalacta-
masas comenzO desde el descubrimiento
y utilizacion de los betalactamicos; primero
las penicilinas en la década de 1940 y pos-
teriormente las cefalosporinas en los afios
1960. Estas enzimas inactivadoras de be-
talactamicos fueron ampliando su espectro;
penicilinasas, cefalospirinasas, betalacta-
masas de espectro ampliado (BLEA), beta-
lactamasas de espectro extendido (BLEE)
y mas recientemente las carbapenemasas
(MBL). Son enzimas capaces de hidrolizar
los carbapenemicos (imipenem, merope-
nem, ertapenem, doripenem) practicamen-
te el dltimo escaldén de tratamiento frente
a bacilos gramnegativos multirresistentes.
(Morejon Garcia, 2012)

La primera carbapenemasa identificada en
enterobacterias fue SME-1 (por “Serratia
marcescens enzyme”) en Londres en 1982
y, posteriormente, en 1984 se describe la
enzima IMI-1 (por “imipenem-hydrolyzing
B-lactamase”) en Estados Unidos de Amé-
rica (E.U.A.). Estas enzimas, al igual que
las otras B-lactamasas, estan clasificadas
en base a sus propiedades funcionales y
moleculares. Asi, de acuerdo al esquema
de clasificacion propuesto por Bush y cols.
las carbapenemasas se encuentran en los
grupos 2df, 2f y 3y, en la clasificacion de
Ambler, estas enzimas quedan incluidas en
las clases A, By D. Las enzimas clases Ay
D incluyen a B-lactamasas que poseen un
residuo de serina en su sitio activo, corres-
pondiendo a serin-betalactamasas, mien-
tras que las enzimas de clase B tienen uno
0 dos iones zinc como cofactor enzimatico,
denomindndose  metalo-betalactamasas.
(Vera-Leiva, y otros, 2017)

Las carbapenemasas son el mecanismo
mas importante de resistencia de BGN; los
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genes asociados a esta resistencia se loca-
lizan en cromosomas o plasmidos que favo-
recen su propagacion y transferencia. Con
base en el sistema Ambler, se clasifican por
su estructura molecular en dependientes de
serina en su sitio activo (clase Ay D), llama-
das serinbetalactamasas, y dependientes
de cinc (clase B), llamadas metalobetalac-
tamasas. (Angles, Huaringa, Sacsaquispe,
& Pampa, 2020)

Las carbapenemasas de clase A son las
que presentan mayor diversidad y distri-
bucién. Se caracterizan por la capacidad
para hidrolizar carbapenémicos, cefalos-
porinas, penicilinas y aztreonam, y han
sido identificadas en enterobacterias y en
bacilos gramnegativos no fermentadores.
Las principales carbapenemasas de clase
A corresponden a: NMC (por “not metallo
enzyme carbapenemase”), IMI (por “imipe-
nem-hydrolyzing B-lactamase”), SME (por
“Serratia marcescens enzyme”), GES (por
“‘Guiana extended spectrum”) y KPC (por
“Klebsiella pneumoniae carbapenemase”).
(Vera-Leiva, y otros, 2017)

Las carbapenemasas de clase B se ca-
racterizan por hidrolizar carbapenémicos,
con excepcion de aztreonam, y su accion
es inhibida por el agente quelante EDTA
(4cido etilen-diamino-tetra-acético). Las

principales metaloenzimas corresponden
a: VIM (por “Verona integron-encoded me-
tallo-p-lactamase), GIM (por“German imipe-
nemase”), SIM (por “Seoul imipenemase”),
IMP (por “active on imipenem”) y NDM (por
“New Delhi metallo-beta-lactamase”), y han
sido descritas en Bacillus cereus, Aeromo-
nas spp., Pseudomonas aeruginosa, Acine-
tobacter spp. y enterobacterias. (Vera-Lei-
va, y otros, 2017)

Finalmente, las carbapenemasas de clase
D, llamadas oxacilinasas, por su capacidad
de hidrolizar oxacilina y cloxacilina adicio-
nalmente a la hidrdlisis de penicilinas, cefa-
losporinas y carbapenémicos, se ha detec-
tado sobre todo en A. baumannii; ademas,
son poco inhibidas por clavulanato y acido
etilendiaminotetraacético (EDTA). Estas en-
zimas han sido identificadas en P. aerugi-
nosa, Acinetobacter spp. y enterobacterias.
(Vera-Leiva, y otros, 2017) (Angles, Huarin-
ga, Sacsaquispe, & Pampa, 2020)

En bacilos gramnegativos, la mayoria de
las cepas productoras de carbapenama-
sas corresponden a aislados clinicos de K.
pneumonia y Escherichia coliy las carbape-
nemasas mas frecuentemente identificadas
son enzimas del tipo KPC, NDM-1, IMP,
VIM, OXA-48 (de oxacilinasa) y OXA-181.
(Vera-Leiva, y otros, 2017)

Tabla 1. Caracteristicas de las carbapenamasas identificadas en cepas de
Klebsiella pneumoniae.

IMP, VIM  cefamicinas,
carbapenémicos

Grupo ,
Tipos de Espectro de 0 . Loaclizacion
funcional/Clase enzimas actividad Inhibidores Distribucion geografica B
Ambler
2flA KPC: KPC-2 a Penicilinas, cefalosporinas, Clavulanato, Estados Unidos, Grecia, ltalia, Tn4401, plasmidos de tipo
24 cafamicinas, tazobactam, sulbactam, Israel, China, Brasil, Colombia, IncFll, CC258
carbapenémicos acido bordnico Argentina, Chile
aB MLBs: NDM-1, Penicilinas, cefalosporinas, EDTA, acido dipicolinico Japén (IMP), Taiwan (IMP), India Plasmides de tipe IncA/C, N

(NDM), Gracia (VIM), Chile
(NDM)

{NDM), integrén clase | (VIM,
IMP)

OXA-48, 181, Penicilinas, inhibidor de -
204,232 lactamasas,
carbapenémicos (débil)

NaCl

Turquia, Africa del Norte, Europa Tn1989, plasmidos de tipo
(Espafa, Bélgica), Chile IncL/iM

Fuente: (Vera-Leiva, y otros, 2017)

Las bacterias productoras de carbapene-
masas se reportan por primera vez en La-
tinoamérica, en la década de los 80.En un
estudio realizado en Ecuador en la ciudad

de Cuenca, en el Hospital José Carrasco
Arteaga en el afio 2016, se encontrdo que
estas bacterias eran muy prevalentes en
pacientes que se encontraban en UCI (Uni-
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dades de Cuidados Intensivos), y su indice
de mortalidad era del 40-50%.Cada vez es
mas frecuente el incremento de las infec-
ciones por cepas siendo E coli, la princi-
pal causade de infeccion de tracto urinario
(ITU) (Mendieta Astudillo, Gallegos Mer-
chan, & Pefia Cordero, 2021)

Detectar la frecuencia de enzimas BLEE,
AmpC y Carbapenemasas, es importante
para orientar adecuadamente a un trata-
miento terapéutico. Los pacientes con bac-
terias productoras de BLEE, tienen un alto
indice de mortalidad al ser tratados con
antimicrobianos que las bacterias tengan
resistencia alta. Lo que se hace mencion a
la importancia médica al momento de tratar
infecciones en especial las que tengan mi-
croorganismos multirresistentes. (Mendieta
Astudillo, Gallegos Merchéan, & Pefia Corde-
ro, 2021)

Conclusiones

Durante los ultimos dos afios la poblacion
mundial se ha visto expuesta al contagio
del virus SARS-COV2 que produce la CO-
VID-19. Las lecciones a las que la comuni-
dad se ha tenido que enfrentar son multi-
ples, entre las que se encuentran que ante
el mas minimo signo de enfermedad es
oportuno contar con una vigilancia médica
de sintomas para el manejo adecuado de la
patologia.

Existe un esfuerzo de concientizacion para
evitar la automedicacion por parte de la co-
munidad médica en general, las motivacio-
nes tienen que ver con el uso adecuado de
los farmacos pues toda quimica tiene una
implicacion especifica para lo cual es utili-
zada.

La presente investigacion, despierta una
alerta mas en cuanto al manejo de la salud
publica pues, retomando el estudio de la
Escherichia coli, se rescatan advertencias
que se pueden haber diluido en la cotidiani-
dad como lo es el manejo adecuado de los
alimentos que pueden transmitir bacterias
aparentemente poco ofensivas pero que la

ciencia demuestra que son potencialmente
mortales, no solo por las complicaciones
implicitas de la infeccion sino que ademas,
como hemos conocido porque son desen-
cadenantes de complejidades como el de-
sarrollo de carbapenamasas.

Queda claro entonces que la Escherichia
coli produce resistencia al ultimo recurso
antibidtico disponible para tratar patolo-
gias infecciosas importantes en poblacion
de riesgo como nifios y adultos con algun
tipo de depresion inmunolégica. Prevenir el
contagio bacteriolégico es el principal obje-
tivo cuando la prevencion supone evitar el
consumo de alimentos crudos, sobre todo
lacteos y carnes y una higiene adecuada
descrita incluso por la Organizacion Mun-
dial de la Salud.
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