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Relacion entre resistencia a cefoxitina,
ciprofloxacino y amoxicilina-acido
clavulanico en aislamientos clinicos

de Escherichia coli

Sr. Editor: La resistencia a fluoro-
quinolonas en aislamientos clinicos de
Escherichia coli esta aumentando en
muchos paises del mundo!?. Durante
los dltimos afios se ha observado en
nuestro hospital que algunos aisla-
mientos de E. coli resistentes a fluo-
roquinolonas son también resistentes
a penicilinas, cefalosporinas de prime-
ra y segunda generacién y cefoxitina.
En muchos casos, aunque no siempre,
estos aislados son resistentes o pre-
sentan sensibilidad intermedia a amo-
xicilina-acido clavuldnico. Algunos de
estos aislados presentan, ademas, re-
sistencia o sensibilidad intermedia a
las cefalosporinas de tercera genera-
cién (cefotaxima y ceftazidima).

El objetivo de este estudio es deter-
minar si existe alguna relacién entre
resistencia a ciprofloxacino, cefoxiti-
na y amoxicilina-acido clavulanico en
aislamientos clinicos de E. coli.

El estudio se realizé con 8.001 ais-
lados consecutivos de E. coli (1998-
2002) obtenidos de muestras clinicas
enviadas al departamento de Micro-
biologia del Hospital Universitario
Virgen Macarena de Sevilla.

La identificacién y la sensibilidad a
cefoxitina, ciprofloxacino y amoxicili-
na més acido clavulédnico se determi-
naron usando el sistema Walk-Away
(MicroScan, EE.UU.), con los aislados
obtenidos durante 1998-2000, y el sis-
tema Vitek-2 (BioMérieux, Francia),
con los aislados obtenidos durante
2000-2002. Los aislados con sensibili-
dad intermedia y los aislados resisten-
tes (de acuerdo con las directrices del
National Committee for Clinical Labo-
ratory Standards [NCCLS]?) se inclu-
yeron en la categoria clinica resisten-
te. Los puntos de corte utilizados para
diferenciar los aislados sensibles de
los resistentes fueron = 2 mg/1 (resis-
tencia a ciprofloxacino), = 16 mg/l (re-
sistencia a cefoxitina) y = 16/8 mg/1
(resistencia a amoxicilina-4cido clavu-
lanico).

Las diferencias estadisticas en el
numero de aislamientos sensibles y
resistentes se determinaron usando el
test de la ji cuadrado (x?). Las diferen-
cias se consideraron significativas
para valores de p < 0,05.

Como puede apreciarse en la ta-
bla 1, el nimero de aislamientos de
E. coli resistentes a ciprofloxacino
fue significativamente mayor entre
los aislados sensibles a cefoxitina que
entre los resistentes a cefoxitina
(p <0,001), aunque la resistencia a ce-
foxitina fue mas comun entre los aisla-
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TABLA 1. Distribucion de los fenotipos de E. coli sensibles (S) o resistentes (R)

a cefoxitina (FOX) y ciprofloxacino (CIP) observados durante 1998-2002

Afio Numero Numero Numero Numero
(e de aislados) FOX-S/CIP-S FOX-S/CIP-R FOX-R/CIP-S FOX-R/CIP-R
(%) (%) (%) (%)
1998 (n =510) 336 (65,9) 104 (20,4) 17 (3,3) 53 (10,4)
1999 (n = 985) 662 (67,2) 181(18,4) 23 (2,3) 119 (12,1)
2000 (n = 3.142) 2.133 (67,9) 578 (18,4) 69 (2,2) 362 (11,5)
2001 (n = 2.569) 1.603 (62,4) 636 (24,8) 44 (1,7) 286 (11,1)
2002 (n =1.795) 1.109 (61,8) 461 (25,7) 36 (2,0) 189 (10,5)

dos resistentes a ciprofloxacino que
entre los aislados sensibles a ciproflo-
xacino (p < 0,001). El fenotipo de resis-
tencia de estos aislamientos de E. coli
(resistentes a ciprofloxacino y cefoxiti-
na) podria explicarse por alteraciones
en las moléculas dianas de las fluoro-
quinolonas* (originando resistencia a
ciprofloxacino) mas la hiperproduccién
de AmpC? (originado resistencia a ce-
foxitina). Otros mecanismos conocidos
que pueden explicar este fenotipo de
resistencia son la disminucién de la
permeabilidad de la membrana exter-
na y/o la sobreexpresién de bombas de
expulsion activa.

El 12,2% de los aislamientos de
E. coli fueron resistentes a amoxicili-
na-acido clavulénico. En los aislados
resistentes a cefoxitina se observé que
la resistencia a amoxicilina-acido cla-
vuldnico fue mas comun que la sensi-
bilidad a amoxicilina-4cido clavuldni-
co (65,6% frente a 34,4%; p < 0,01). El
34,4% de los aislados resistentes a ce-
foxitina fueron sensibles a amoxicili-
na-acido clavulénico, lo que sugiere
que la hiperproduccién de AmpC pue-
de no ser el tinico mecanismo de resis-
tencia implicado en este fenotipo.

En conclusién, un nuevo fenotipo de
E. coli resistente a cefoxitina y cipro-
floxacino esta emergiendo en nuestra
area hospitalaria.

Parte de este estudio se presenté en el
43" International Congress of Antimicro-
bial Agents and Chemotherapy.
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