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RESUMEN

Introduccion: Las Ulceras de pie diabético tienen una importante morbimortalidad, méas aun,
si estan asociadas a bacterias multirresistentes a los antimicrobianos.

Objetivo: Analizar las caracteristicas de las Ulceras de pie diabético infectadas con bacterias
multirresistentes a los antimicrobianos.

Meétodos: Se realizd una investigacion descriptiva, no experimental y transversal, en 87
pacientes con Ulceras de pie diabético infectadas, atendidos en una consulta especializada del
estado Zulia, Venezuela. Se realizé la anamnesis y exploracion fisica, especialmente centrada
en las caracteristicas de las Ulceras de pie diabético. Se obtuvieron muestras de tejido ulceroso
para identificar las bacterias presentes y el antimicrobiano correspondiente.

Resultados: Todos los pacientes tenian Ulcera previa, con agudizacion de la infeccion (75,86
%), rehospitalizacion (59,77 %), amputacion previa (36,78 %), Ulceras de pie diabético
infectadas de larga duracion (86,21 %). El 95,40 % recibieron antibi6ticos previos y 57,62 %
habian sido hospitalizados, la antigliedad de la enfermedad fue 16,17 + 8,41 afios y la HbAlc
8,87 = 1,23. Las Ulceras de pie diabético infectadas mas frecuente fue neuroisquémica (71,26
%). Predominé la flora monomicrobiana con un (62,07 %) y bacterias gramnegativas (87,36
%). El 79,3 % presentaron bacterias multirresistentes a los antimicrobianos y el 20,69 %
panresistencia. Las bacterias multirresistentes fueron predominantemente gramnegativas, y
para las grampositivas solo estuvo el Staphylococcus aureus.

Conclusiones: Se presencio una alta frecuencia de Ulceras de pie diabético infectadas con
multirresistencia, predominantemente monomicrobianas y todas con resistencia a
betalactamicos y fluoroquinolonas.

Palabras clave: ulcera; pie; diabetes mellitus; resistencia antimicrobiana.

ABSTRACT
Introduction: Diabetic foot ulcers have significant morbidity and mortality, even more so if
they are associated with multi-resistant bacteria to antimicrobials.
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Objective: To analyze the characteristics of diabetic foot ulcers infected with bacteria multi-
resistant to antimicrobials.

Methods: A descriptive, non-experimental and cross-sectional investigation was carried out
in 87 patients with infected diabetic foot ulcers. They were treated in a specialized clinic in
Zulia state, Venezuela. Anamnesis and physical examination were performed, especially
focused on the characteristics of diabetic foot ulcers. Ulcer tissue samples were obtained to
identify the bacteria existing and the corresponding antimicrobial.

Results: All the patients had previous ulcer, with exacerbation of the infection (75.86%),
rehospitalization (59.77%), previous amputation (36.78%), long-lasting infected diabetic foot
ulcers (86.21%). 95.40% received previous antibiotics and 57.62% had been hospitalized, the
disease age was 16.17 + 8.41 years and Hb Alc was 8.87 + 1.23. The most frequent infected
diabetic foot ulcers were neuroischemic (71.26%). The monomicrobial flora (62.07%) and
gram-negative bacteria (87.36%) predominated. 79.3% had multi-resistant bacteria to
antimicrobials and 20.69% pan-resistance. Multi-resistant bacteria were predominantly gram-
negative and for gram-positive only staphylococcus aureus.

Conclusions: High frequency of multidrug-resistant infected diabetic foot ulcers was found,
predominantly monomicrobial and all with resistance to beta-lactams and fluoroquinolones.
Keywords: ulcer; foot; mellitus diabetes; antimicrobial resistance.

Recibido: 18/02/2023
Aceptado: 07/07/2023

Introduccidn
La Diabetes Mellitus (DM) es un problema de salud publica con una alta morbimortalidad.®
Sus complicaciones impactan la calidad de vida del paciente, entre ellas las Ulceras de pie
diabético infectadas (UPDI); con riesgo de muerte prematura del 40 %.?
Las UDPI requieren frecuentemente hospitalizacion, y puede llegar hasta la amputacién del
miembro afectado, que ocasiona alto costo social, econémico y familiar.®®) Entre los factores
contribuyentes a la amputacion estan las infecciones que ocurren en mas del 60 % de los
pacientes,”” con una mortalidad inmediata de posamputacion de 19 %, y del 65 % a un 41 % a
los tres y cinco afios, respectivamente.®
Entre los mecanismos responsables de las UPDI estan la neuropatia periférica, la enfermedad
arterial micro y macrovascular, anormalidades biomecanicas del tobillo y pie, y el trauma
externo,® agravado por la alteracion de la inmunidad celular y humoral presentes en DM.®"
La identificacion de los microorganismos en las UPDI y la resistencia a los antibidticos, es
importante en el manejo del paciente diabético® con el riesgo de desarrollar gangrena
himeda rapida, progresiva y fatal, sino se trata oportunamente.”) De ahi la necesidad de
instalar el antibidtico especifico.
En los ultimos afios se reporta un aumento de microorganismos multirresistentes a los
antibacterianos, con resistencia adquirida, mdaltiple y extendida, ademas de los pan-
resistentes,"® sin olvidar los productores de betalactamasa de espectro extendido (BLEE) y
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los Staphylococcus aureus meticilino-resistentes, todos asociados al aumento de la estancia
intrahospitalaria, morbilidad y amputacién.™ Las UDPI con multirresistencia a multiples
drogas (MRMD) constituyen una carga sanitaria, conduce a cambios en la estrategia del
tratamiento y limita las opciones antimicrobianas.®?

En Venezuela, la prevalencia de DM para el 2021 se indico para un 9,6 %, y la mortalidad
de 7 %.% Para la region zuliana, lugar donde se realiza el presente estudio, en el 2016 su
frecuencia era del 8 %.*® No obstante, no se consiguen registros publicados sobre la
frecuencia de MRMD en UDPI infectadas.

Esta investigacion tuvo el objetivo de analizar las caracteristicas de las UDP infectadas con
bacterias multirresistentes a los antimicrobianos en pacientes del estado Zulia, Venezuela.

(13)

Métodos

Esta investigacion es descriptiva, no experimental, transversal, y prospectiva,"® cuya
poblacién se conformo con todos los pacientes con diagnostico de DM2 y UDPI, atendidos en
la consulta especializada de pie diabético del Centro Clinico “La Sagrada Familia” del
municipio Maracaibo, Estado Zulia, en el periodo comprendido de 2020 a 2021.

Un total de 192 pacientes fueron atendidos, resultaron 105 (54,69 %) con bacterias no
resistentes, y 87 (45,31 %) con bacterias multirresistentes a los antimicrobianos. Esta ultima
fue la muestra incluida en este estudio, 33 hombres (37,93 %) y 54 mujeres (62,07 %), de 40
afios y més, y una edad promedio de 62,59 + 11,57 afios. Se excluyeron aquellos que se
negaron a participar en el mismo, y con enfermedades que les imposibilito su colaboracion.

A cada paciente se le explicé el objetivo de esta investigacion, y para la inclusion en el mismo
se requirio la firma del consentimiento informado. Ademas, se cont6 con la aprobacién de las
autoridades de la institucion hospitalaria y del Comité de Etica de la Universidad del Zulia,
cumpliéndose los requisitos para las investigaciones en salud.*”

Como instrumento se utilizé una historia clinica integral e individual, basada en la anamnesis,
y examen fisico en cada paciente. Los datos recogidos corresponden a la edad, género, tiempo
de evolucion de la diabetes, duracion de la Ulcera, tiempo con ulcera de larga duracion
(semanas), amputacion y hospitalizacion previa por pie diabético, osteomielitis y
antibioticoterapia administrada durante la enfermedad actual. Se buscé igualmente
informacion sobre factores prondstico de la UPDI como tlcera de larga duracion (> a tres
meses), agudizacion de la infeccion, rehospitalizacion por la misma ulcera y, osteomielitis.

El examen fisico se centr6 en las caracteristicas de la Ulcera, tamafio, profundidad,
localizacién, tipo y grado de la tlcera,*®*% compromiso o no de tendén, articulacién o hueso.
Se requirié el valor de la HbA1lc, se consideré un mal control metabélico las cifras > 7 %.%0
Se realizé la evaluacion neuropatica, se utilizé el monofilamento de Semmes Westein,®? y de
enfermedad arterial periféerica, se empled un equipo doppler vascular para obtener el indice
tobillo brazo (ITB).%?

Para identificar las bacterias presentes en las UPDI se cultivé el tejido ulceroso, y se obtuvo el
antibioticograma correspondiente. Se inici6 con el lavado de la Glcera con solucion fisioldgica
al 0,9 %, se desbridd el tejido necrético, y mediante raspado con una cureta, se tomd la
muestra de la profundidad de la dlcera, utilizando un hisopo de algodon estéril, que se
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introdujo en el medio de transporte.

A las muestras se les realizo frotis directo para la determinacion de gram y se cultivaron en
los medios de cultivo: agar sangre, agar dextrosa o sabouraud, agar MacConkey, y agar gelosa
chocolate (las tres primeras incubadas en placas en aerobiosis, y la Gltima en atmdsfera de
microareofilia (CO,). Todas sembradas por la técnica de los cuatro cuadrantes, y se incubaron
a37°.

La identificacion del crecimiento bacteriano se baso en la morfologia de las colonias, tincion
de gram y pruebas bioguimicas, segtn el microorganismo aislado,® y para la susceptibilidad
antibidtica se usé el método de difusion del disco de Kirby Bauer.?*?® Los discos
antimicrobianos usados para evaluar la sensibilidad dependié del microorganismo aislado.

La resistencia adquirida a los antibidticos se considerd para gérmenes multirresistentes:
aquellos no sensibles al menos a un antimicrobiano de tres 0 méas familias farmacologicas; y
panresistentes con resistencia adquirida a todos los farmacos de todas las categorias.®®

Los resultados se expresan en valores absolutos, porcentajes, promedio y desviacion estandar,
y se realiz6 un analisis de frecuencia. Se utilizé el programa estadistico Statistical Package
Social Science (Spss) version 22.

Resultados
Se muestran las caracteristicas de las Ulceras de los pacientes estudiados. Todos refirieron
Ulcera previa el 75,86 % con agudizacion de la infeccion, seguido de rehospitalizacion por la
misma Ulcera (59,77 %), y amputacion previa (36,78 %). La Ulcera mas frecuente fue la
neuroisquémica (71,26 %), y segun el grado de Texas, la mayor proporcion fue para la
categoria D (60,92 %) y el grado ID (31,03 %) (tabla 1).

Tabla 1- Caracteristicas de la UPDI en los pacientes con resistencia a los antibiéticos

Caracteristicas de la UDP Numero de casos (Porcentaje)
87 (100 %)
Agudizacion de la infeccion 66 (75,86 %)
Rehospitalizacion (misma Ulcera) 52 (59,77 %)
Osteomielitis 11 (12,64 %)
Ulceras previas 87 (100 %)
Amputacion previa 32 (36,78 %)
Tipo de tlcera
Neuropatica 25 (28,74 %)
Isquémicas 0
Neuroisquémicas 62 (71,26 %)
Grado Texas
B 23 (26,44 %)
1B 7 (8,05 %)
B 4 (4,59 %)
ID 27 (31,03 %)
IID 17 (19,54 %)
D 9 (10,34 %)
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Se muestran los factores de riesgo para UPDI como la antiguedad de la enfermedad que fue
de un 16,17 £ 8,41 afos, y la HbAlc estuvo en 8,87 + 1,23. El 86,21 % mostraron UPDI de
larga duracion (5,35 + 3,04 meses). Previamente, el 95,40 % recibié antibioticos y 57,62 %
habian sido hospitalizados. Solo el 12,64 % mostré osteomielitis (tabla 2).

Tabla 2 - Factores de riesgo presentes en los pacientes con UPDI

Caracteristicas de la diabetes mellitus Promedio +
desviacion estandar

Multirresistentes
N = 87 (100 %)

Antiguedad de la enfermedad (afios) (X = DE) 16,17 £ 8,41
HbAlc (% £ DE) 8,87 +1,23
Ulcera de larga duracion (> 3 meses) 75 (86,21 %)
Meses de duracion de la UPD (X = DE) 5,35 + 3,04
Antibidtico previo 83 (95,40 %)
Hospitalizacion previa 51 (57,62 %)
Osteomielitis 11 (12,64 %)

Se indican en la siguiente tabla los microorganismos presentes en las UPDI, con predominio
de la flora monomicrobiana (62,07 %), y (37,93 %) con polimicrobianos.

El (87,36 %) fueron gram negativos, no se observaron anaerobios. El (77,01 %) presentaban
bacterias multirresistentes a los antibidticos y el (22,99 %) con panresistencia (tabla 3).

Tabla 3 - Microorganismos presentes en los pacientes con UPDI

Pardmetros UPDI
NuUmero de casos = 87 (1005 %)

Flora monomicrobiana 54 (62,07 %)
Flora polimicrobianas 33 (37,93 %)
Gramnegativos 76 (87,36 %)
Grampositivos 11 (12,64 %)
Anaerobicos 0

Bacterias multirresistentes 67 (77,01 %)
Bacterias panresistentes 20 (22,99 %)

Los patrones de resistencia a los antibioticos de las bacterias multirresistentes se revelan en la
siguiente tabla. EI 91,30 % present0 una bacteria predominantemente gram negativa, con los
tres primeros lugares para: Proteus mirabilis y Escherichia coli con un 14,93 % cada una, y
Klebsiella pneumoniae en un 13,43 %, resistentes a los betalactdmicos, fluorogquinolonas,
carbapenémicos, aminoglicésidos, monobactamicos. Para los grampositivos estuvo el
Staphylococcus aureus resistente a la oxacilina, la eritromicina y la levofloxacina (tabla 4).

Tabla 4 - Patrones de resistencia de las bacterias multirresistentes a los antibiéticos
en pacientes con UPDI

(G ev-rc | Esta obra esta bajo una licencia https://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




€CIMED Revista Cubana de Medicina. 2023(Jul-Sept);62(3):e3321

/@ EDITORIAL CIENCIAS MEDICAS

Bacterias multirresistentes Ndmero de casos Resistente al
67 (100 %) antimicrobiano
P. mirabilis 10 (14,93 %) Beta-quino-carba-amino-mono
K. pneumoniae 9 (13,43 %)
E. coli 10 (14,93 %) Beta-quino-carba-amino-mono-cefa
P. aeruginosa 5 (7,46 %) Beta-quino-carba-amino-mono-cefa-sulfa
P. vulgaris 5 (7,46 %) Quino-beta-carba-amino
E. coli BIEE 5 (7,46 %) Beta-quino-mono-amino-sulfa
K. pneumoniae BLEE 5 (7,46 %) Beta-amino-quino-mono-sulfa
M. morganni 3 (4,48 %) Beta-quino-carba-amino
P. vulgaris BLEE 3 (4,48 %) Beta —quino-mono-amino-sulfa
P. alcaralifaciens 1 (1,49 %) Beta-quino-carba-amino-mono
P. mirabilis BIEE 1 (1,49 %) Beta-quino-amino-mono
E. coli y k. pneumoniae carbapenemasa 1 (1,49 %)
P. aeruginosa y k. pneumoniae carbapenemasa 1 (1,49 %) Beta- quino-carba-amino-mono-cefa
A. baumanii 1 (1,49 %) Beta-quino- amino
P. mirabilis y paeruginosa 1 (1,49 %) Beta-quino-carba-amino-mono-cefa-kpc
M. morganni BIEE 1 (1,49 %) Beta-quino-mono
E. coli y p. mirabilis 1 (1,49 %) Beta-quino-mono
E. coli y k. pneumoniae 1 (1,49 %) Quino-sulfa-cefa
P. aeruginosayy e. coli 1 (1,49 %) Beta-quino-mono
E. coli BILEE 1 (1,49 %) Beta-quino-amino-mono
S. aureus 12 (17,91 %) Oxa-eritro-levo

Beta = betalactamicos; quino = fluoroquinolonas; carba = carbapenémicos, amino = aminoglicésidos; mono = monobactamicos.

Se presentaron en las UIDP dos bacterias, que significaron el 8,69 %, predominé la
Escherichia coli acompafiada de otras bacterias, con resistencia a los betalactdmicos,
fluoroquinolonas, carbapenémicos, aminoglicosidos, monobactdmicos y sulfonamidas.

Las bacterias panresistentes con mayor frecuencia para el Pseudomona aeruginosa BLEE fue
de un (30 %), seguido por Proteus mirabilis con Klebsiella pneumoniae carbapenemasa (20
%), y Proteus mirabilis BLEE (10 %); el resto fue ocupado por varios microorganismos con
el 5 % (tabla 5).

Tabla 5 - Bacterias panresistentes a los antimicrobianos presentes en los pacientes con UPDI

Bacterias panresistentes NUmero de casos
20 (100 %)
P. aeruginosa 6 (30 %)
P. mirabilis y k. pneumoniae carbapenemasa 4 (20 %)
P. mirabilis BLEE 2 (10 %)
M. morganni 1 (5 %)
K. pneumoniae 1 (5 %)
K. pneumoniae BLEE 1 (5 %)
S. maltofilia 1(5%)
K. pneumoniae carbapenemasa 1(5%)
E. aglomerans 1(5%)
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P. stuartii 1 (5 %)

P. alcalifaciens 1(5%)

Discusion
El 45,31 % de los pacientes en el estudio presentaron bacterias con multirresistencia o
panresistentes a los antibiéticos fue un valor més bajo que el obtenido por Espinoza y otros®”
con el 66,7 %. En ambas investigaciones los pacientes fueron atendidos de manera
ambulatoria, contrario a otras publicaciones,?®* con una tasa de hospitalizacién de un 14
%.5% Esta situacion limita el tratamiento a seguir, se amerita generalmente hospitalizacion, y
en consecuencia un aumento de la morbimortalidad y costos sanitarios.®?
Hubo predominio del sexo femenino (62,07 %) y el promedio de edad fue de un 62,59 +
11,57 afios, con valores similares para ambos sexos, contrario a lo reportado en otros estudios
donde predominan los hombres (58 %), pero con una edad media similar (64 afios).?” Se
describe en la literatura que a mayor edad cronolégica mayor riesgo de UPDI, debido a la
disminucion de la capacidad fisica, caracteristicas en edades avanzadas, que lleva a realizar
menos ejercicios aerébicos, o por presentar amputacion.®?
Se evidenci6o ademés el 75,86 % con agudizacion de la dlcera, el 12,64 % para la
osteomielitis, el 36,7 % con amputacién y el 59,77 % con antecedentes de hospitalizacion
previa.
La reagudizacion de una UPDI, el incremento de la infeccion y la afectacion de tejidos
circunvecinos, lleva al paciente a un ingreso hospitalario, donde se agregan otro factor de
riesgo.
Si la UPDI se extiende al tejido 6seo genera osteomielitis, presente en mas del 20 % en
infeccion moderada, y del 50-60 % en las severas, con altas tasas de amputacién.®® Carro y
otros,* sefialan la ocurrencia de amputacién mayor en el 6 % de los pacientes, y el 10,6 %
con amputacion menor.
La mayor frecuencia de UPDI en nuestros pacientes fueron neuroisquémicas (71,26 %), y
para la clasificacion Texas el 60 % para el estadio D (infeccidn e isquemia), con 31,03 % para
el grado ID, el 1ID: 19,54 % y IID: 10,34 %. Diversos autores muestran cifras menores, del
45-65 % para las neuroisquémicas y es la neuropatia el punto de partida de la lesion. =%
En Venezuela se reporta UPDI en 34 % para el estadio D y 26 % para el grado | de la
clasificacion Texas, 40 % el 11y 34 % grado 111.°
En la DM se ha demostrado que la antigiiedad con la enfermedad incide directamente en la
presencia de complicaciones. Los pacientes de la tercera edad tienen mayor afectacion del
sistema cardiovascular, se genera en muchos de ellos UPDI por isquemia, entre otras.®” Este
aspecto se agrava si se acompafia de un mal control metabodlico, que afecta negativamente la
calidad de vida del paciente, a su familia, al sistema sanitario que lo atiende y a la economia
del pais.*=®)
En esta investigacion, el 100 % de los pacientes presento una HbAlc en 8,87 £ 1,23, més alto
que lo reportado por Calles y otros®® en Venezuela, donde el 64 % tenfan una HbAlc con
valores similares (8 £ 0,56); se reporta en Espafa que fue de un 23,7 % y la HbAlcen 7,1 +
1,5.09
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Las UPDI aumentan la tasa de hospitalizacion al (58 % - 82 %), mayormente en edades
avanzadas y donde factores como la diversidad y duracion de los antibioticos, y el tiempo en
conocer los resultados de los cultivos afectan la respuesta al tratamiento, y se consideran
factores de riesgo para UPDI.®?).

En este trabajo el antecedente de hospitalizacion por la misma Glcera fue de un 57,62 %, con
antibidticos previos el 95,40 % y el tiempo con la Ulcera de 5,35 + 3,04 meses, considerada de
larga duracion.

La evaluacion de las UPDI es una actividad médica fundamental para su manejo, es el cultivo
del tejido ulceroso indispensable para reconocer los gérmenes infectantes, asi como su
comportamiento ante los antibiéticos,“? para asegurar el éxito en el tratamiento que se
indique.

El cultivo del tejido ulceroso de los pacientes investigados mostré predominio de la flora
monomicrobiana el (62,07 %) y en menor proporcién las polimicrobianas con (37,93 %). El
87,36 % fue Gram negativa y el 12,64 % positiva, no se encontraron anaerobios.

En las UPDI son mas frecuentes los gérmenes monomicrobianos, con cifras que van de 57,1
% a 65 %, *1424344) |05 valores del estudio estan en el rango esperado.

Para los polimicrobianos se reconoce un comportamiento mas agresivo, pues en pocas horas
se extienden a lo largo del miembro inferior afectado, y se presentan en infecciones
crénicas.“>*¢4") Otros autores muestran este mismo comportamiento en sus pacientes, pero
con cifras ligeramente menores a las nuestras.“>°

La resistencia bacteriana a los antibidticos es la mayor problematica para el médico tratante
de UPDI, mas aln si existe multirresistencia o panresistencia.®

Este estudio estd enfocado en la multirresistencia a los antimicrobianos. Se encontro el 77,01
% con multirresistencia, mayor a monomicrobianos el (91,30 %); para los gramnegativos los
tres primeros lugares lo ocuparon la Escherichia coli (14,93 %), Klebsiella pneumonie (13,43
%) y Protesus mirabilis (14,93 %) ademas, el 8,96 % fueron BLEE positivos en diferentes
bacterias. Para los grampositivos solo se present6 el Estaphylococcus aureus.

En ese sentido, Febles y otros®” en su estudio los pacientes con UPDI con resistencia
bacteriana realizado en Cuba, encontr6 el 64,8 % con una sola bacteria, para los
gramnegativos la Escherichia coli con el 14,3 %, el 5,5 % para Proteus mirabilis y el 2,3 %
Klebsiella pneumonie, para la presencia de dos bacterias fue de 25,7 %, cifra mayor que la
nuestra donde se evidencio el 8,96 %. También sefialo la ausencia de panresistencia, que en el
presente estudio fue de un 22,99 %.

En cuanto a los antibioticos hubo resistencia de todos los gérmenes, con una o dos bacterias,
para los betalactamicos y fluoroquinolonas, en menor proporcion aminoglicosidos vy
monobactamicos. Resultados similares a estos reportd Yovera y otros® en Perd, para los
betalactamicos, los carbapenémicos y las fluorogquinolonas.

Se concluye en el presente estudio que los resultados muestran una elevada frecuencia de
UIDP con multirresistencia bacteriana, predominantemente monomicrobianas y todos
resistentes a betalactdmicos y fluoroquinolonas. Es necesario realizar un buen diagnostico
microbioldgico de estas Ulceras, a fin de disminuir su morbimortalidad.
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