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patients both in the extra- and intrahospital setting, as

well as detection of isolates in different clonal groups.

Furthermore, horizontal dissemination from a specific

group of enzymes through mobile elements has also been

described. Fecal carriers exist in the community. However,

the reservoir and forms of transmission are currently

unknown, hampering the instauration of effective control

measures. 
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Community infections. 

La infección causada por patógenos multirresistentes
era un fenómeno que, hasta hace pocos años, estaba rela-
cionado con pacientes con diversas afecciones debilitantes
e ingresados en centros sanitarios. En el caso de las ente-
robacterias productoras de betalactamasas de espectro ex-
tendido (BLEE), desde que, en 1983, se descubriera en
Alemania el primer aislado se han descrito como causa im-
portante de infección nosocomial en hospitales1 y también
en residencias de ancianos2. Recientemente esta situación
epidemiológica está cambiando. Se están detectando en di-
ferentes áreas del mundo, cada vez con más frecuencia, in-
fecciones comunitarias originadas por enterobacterias pro-
ductoras de estas enzimas y resistentes también a otros
grupos antibióticos3, hecho que es un desafío tanto epide-
miológico como clínico.

El concepto de infección adquirida en la comunidad es
complejo y comprende aspectos como la naturaleza “co-
munitaria” del microorganismo causante y de la infección,
y la relación o no con la atención sanitaria4. Actualmente
no se conocen con exactitud los factores que determinan
la permanencia de una enterobacteria multirresistente
en la flora de un individuo. Sin embargo, cuando se consi-
dera la adquisición comunitaria de una infección por en-
terobacterias productoras de BLEE uno de los criterios
más utilizados es la estancia hospitalaria inferior a 48 h y
la ausencia de hospitalización previa en períodos varia-
bles, desde 1 mes5, 90 días4, 3 meses6 y hasta 4 meses7. Es
difícil, en ocasiones, establecer la frontera entre casos co-
munitarios y hospitalizados debido al continuo flujo de pa-
cientes entre ambos escenarios, la posible transmisión de
cepas epidémicas y la afectación de individuos que requie-
ren con frecuencia cuidados médicos. Arpin et al8 en Aqui-
tania8, Oteo et al9 en Madrid y Woodford et al10 en Corn-
wall, al caracterizar cepas de enterobacterias productoras

La emergencia de infecciones comunitarias por Escherichia
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(BLEE) es un fenómeno nuevo y generalizado,

coincidente con la irrupción de enzimas CTX-M, que en
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familia CTX-M y en segundo lugar encontramos SHV-12.

Estos aislados están implicados principalmente en
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Epidemiology of ESBL in the community. An increasing
problem

The emergence of community infections due to

ESBL-producing Escherichia coli is a new and widespread

phenomenon, coinciding with the irruption of CTX-M

enzymes, which in Spain began to occur in 2000. The most

frequently observed enzymes belong to the CTX-M

family, followed by the SHV-12 family. 

These isolates are implicated mainly in urinary infections

and are associated with risk factors such as the use of

urinary catheters and prior antibiotic use. The

epidemiology of these microorganisms is complex since

epidemic clones have been described, which affect
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de BLEE causantes de infecciones comunitarias, encuen-
tran relación clonal con aislados de brotes hospitalarios,
incluso en pacientes que habían sido hospitalizados en los
23 meses previos. Por lo tanto, un criterio temporal es ne-
cesario, pero debería utilizarse junto con aspectos más glo-
bales, como la comparación con cepas históricas del mismo
centro sanitario, área sanitaria y residencias cercanas, así
como variables clínicas.

Las primeras alusiones a infecciones de adquisición co-
munitaria por enterobacterias productoras de BLEE la en-
contramos en Europa a finales de los años noventa. En Ir-
landa, en 1997, se describió una infección urinaria en una
paciente irlandesa sin antecedentes recientes de ingreso
hospitalario11. Simultáneamente en Francia, en un estu-
dio multicéntrico durante 1996 y 1997, al analizar la etio-
logía de las infecciones urinarias comunitarias en adul-
tos, los investigadores encontraron 5 aislados productores
de BLEE y 2 de ellos en pacientes que no habían sido hos-
pitalizados en los 6 meses previos12. Con posterioridad se
suceden referencias a infecciones comunitarias por estos
microorganismos en Francia13, España14 e Israel7 (tabla 1),
y se observan unos porcentajes del 0,2 y el 1,26% de las en-
terobacterias analizadas. Cuando se analiza el tipo de
BLEE, son cepas productoras de enzimas tipo TEM y
SHV8. La frecuencia observada en estas series iniciales es
baja y se desconoce si se trataba realmente de pacientes
con una infección de adquisición comunitaria, ya que fac-
tores relacionados con la atención sanitaria, además del
ingreso hospitalario previo, no se investigan. No obstante,
estas series muestran claramente que la emergencia de
enterobacterias productoras de BLEE en pacientes extra-
hospitalarios empieza a constituir un problema y que no
nos enfrentamos a un fenómeno local ni aislado.

La irrupción de enterobacterias productoras de CTX-M
a mediados de los años noventa modifica de una forma im-
portante la epidemiología de las infecciones comunitarias
causadas por enterobacterias productoras de BLEE en Eu-
ropa a partir de 20003,15,16 (tabla 1). Pitout et al6, en un es-
tudio prospectivo realizado en Calgary durante 2 años, de-
tectan 111 casos producidos por cepas de Escherichia coli
productoras de BLEE que no habían sido hospitalizados
en los 3 meses previos. Al analizar los tipos de BLEE im-
plicados, la mayoría de las enzimas son CTX-M, y los otros
tipos de BLEE disminuyen hasta un 30%. En nuestro
país, la primera vez que se detectaron casos comunitarios

causados por E. coli productora de CTX-M es en Galicia en
200117. Sin embargo, la diseminación comunitaria de ce-
pas productoras de BLEE afecta en realidad a todas las re-
giones españolas. En un estudio descriptivo, en el que co-
laboraron 40 hospitales de todo el ámbito nacional
durante el año 2000, el 51% de los aislados de E. coli pro-
ductores de BLEE son extrahospitalarios y las betalacta-
masas más frecuentemente producidas son del grupo
CTX-M-918,19 (fig. 1). El claro predominio de CTX-M sobre
otro tipo de BLEE que se encuentra en nuestro país no se
observa de igual forma en otras series europeas durante el
mismo período, según los resultados obtenidos en un es-
tudio de similares características realizado en Italia20. La
disminución de la prevalencia de las enzimas BLEE tra-
dicionales, de la familia TEM y SHV, y la sustitución por
las de tipo CTX-M se produce principalmente por un au-
mento de las infecciones comunitarias. Durante la vigilan-
cia llevada a cabo en un área sanitaria de Sevilla entre
1995 y 2003, se observó a partir de 1999 un incremento
anual constante de aislados E. coli productores de BLEE,
del 0,27 al 4,7%, coincidiendo con la aparición de cepas
productoras de CTX-M21. Estas enzimas llegan a suponer
el 61% al final del período de estudio.

Existen pocos datos sobre cómo se diseminan y trans-
miten estas cepas en la comunidad. En algunos casos se
ha podido evidenciar la transmisión de un determinado
clon que origina brotes comunitarios, principalmente de
cepas productoras de enzimas tipo CTX-M-14 y 15. En el
análisis realizado en Calgary, Pitout et al6 detectan 2
agrupaciones de cepas productoras de CTX-M-14, que su-
ponen el 43% de todos los aislados productores de BLEE
detectados en pacientes ambulatorios en la región22. En el
Reino Unido se observó la diseminación epidémica de una
sola cepa productora de CTX-M-15 entre varios centros sa-
nitarios de diferentes regiones, que afectaba a los pacien-
tes ambulatorios de sus respectivas comunidades23. La
transmisión de estas cepas también puede ocurrir a través
de residencias de ancianos y clínicas, facilitando la dise-
minación entre pacientes que puedan acudir a diferentes
instituciones sanitarias. Un ejemplo claro de esto es el tra-
bajo de Oteo et al9, donde se analizan 4 clones producto-
res de CTX-M-15 detectados entre hospitales, clínicas y re-
sidencias en la comunidad de Madrid; uno de ellos incluyó
un 35% de pacientes no hospitalizados. A pesar de que,
como hemos visto, existe la posibilidad de clones con gran

López-Cerero L et al. Epidemiología de las BLEE en la comunidad: un problema emergente

24 Enferm Infecc Microbiol Clin. 2007;25 Supl. 2:23-8

TABLA 1. Relación de estudios de enterobacterias productoras de BLEE en pacientes no hospitalizados

Año Período Lugar N.ºº aislados (%) Tipo de BLEE Referencia

1996-1997 4 meses Francia 5 (0,48) ND 12
1999 5 meses Francia 5 (0,3) 3 TEM-24, 1 TEM-21, 1 TEM-15 + SHV-4 8, 13
1999 12 meses Granada 7 (0,2) ND 14
1999 2 años Afula, Israel 42 (1,26) ND 7
2000-2002 2 años Calgary, Canadá 111 55% CTX-M-14, 15% CTX-M-1 grupo 6
2000 4 meses España 92 47,8% CTX-M-9 grupo, 23,9% SHV-12* 18, 19
2001 10 meses Galicia 7 5 (71%) CTX-M-14 17
1995-2003 9 años Sevilla 325 (1,5) 46% CTX-M, 44% SHV* 21
1999-2003 5 años Varese, Italia 29 CTX-M-1 grupo 25
2003 3 meses York, Reino Unido 9 (1,6) 4 CTX-M-9 grupo, 4 CTX-M-15, 1 SHV-12 24
2003 4 meses Italia 79 (3,5) 56% TEM, 32% SHV, 20% CTX-M* 20
2003 8 meses Grecia 14 10 (71%) CTX-M-1 grupo 26

BLEE: betalactamasas de espectro extendido; ND: no determinado.
*Porcentaje del total de aislados.
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capacidad para propagarse, la mayoría de los estudios de
infecciones comunitarias causadas por E. coli productora
de CTX-M encuentra mayoritariamente cepas no relacio-
nadas clonalmente entre sí17,19,21,24-26. El comportamiento
de estas cepas en la comunidad es bastante complejo, ya
que a esta evolución epidémica, y a la vez policlonal o
alodémica, hay que añadir la transmisión horizontal entre
diferentes clones y especies de enterobacterias de los ge-
nes blaCTX-M mediante elementos móviles, como plásmi-
dos27 o diferentes integrones9,23.

El análisis de portadores sanos comunitarios podría
aportar información sobre los posibles reservorios de estos
genes bla, así como la magnitud de la diseminación en la
población general. En los últimos años, se realizaron va-
rios trabajos para la detección de portadores ambulato-
rios en nuestro país, en Barcelona28,29, Madrid30 y Zarago-
za31; todos ellos comparten aspectos comunes, como el tipo
de muestra analizada, los porcentajes de positividad y el
tipo de BLEE detectado. Estos estudios se basan en los
resultados obtenidos a partir de heces de pacientes que
acuden a un centro hospitalario. Se analiza si están hos-
pitalizados o no en ese momento, pero no se profundiza si
existe relación con la atención sanitaria ni ingreso previa-
mente a la obtención de la muestra. Todos observan un
aumento de los porcentajes en el tiempo, que alcanzan, en
el último período de cada estudio, cifras similares: del
7,5% en 2002 y el 6,6% en 2003 en Barcelona; del 7,0% en
Madrid en 2003 y el 7,2% en Zaragoza en 2004. Los aisla-

dos correspondían mayoritariamente a E. coli; respecto a
las BLEE producidas, se trataba en primer lugar de enzi-
mas del grupo CTX-M (el 59% en el estudio de Madrid y
el 75% en el de Barcelona) y, en segundo lugar, eran SHV-
12 (el 26% en Madrid y el 20,4% en Barcelona). Fuera de
nuestro país, la información disponible sobre el grado de
colonización de los pacientes de origen comunitario es es-
casa. Existen datos en la ciudad de York, donde se en-
contró un 2,2% de muestras de heces diarreicas de pacien-
tes ambulatorios24.

Los porcentajes de colonización intestinal por E. coli
productora de BLEE en pacientes pueden no representar
la situación actual de la población en general, ya que
habría que considerar la presión ejercida por el consumo
previo de antibióticos y el contacto con flora hospitalaria
multirresistente. Cuando se han estudiado voluntarios sa-
nos, sin los factores relacionados con la atención sanitaria,
las cifras son inferiores a las detectadas en heces de pa-
cientes. Antes del período de aparición de las enzimas
CTX-M, se detectó en niños británicos entre 7 y 8 años un
3,7% de aislados productores de TEM y SHV, aunque casi
la mitad había recibido algún antibiótico en su vida32. Ya
en la época de predominio de las enzimas CTX-M, se de-
tectan en las heces de 4 niños de Latinoamérica (el 0,1%
de los pacientes estudiados), sin consumo antibiótico pre-
vio ni relación sanitaria, aislados de E. coli productores
de CTX-M-15 y CTX-M-233. En el Líbano se llevó a cabo un
interesante análisis que incluía frotis fecales de trabaja-
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Figura 1. Distribución de los diferentes tipos de betalactamasas de espectro extendido de cepas comunitarias en España
en 200018,19.
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dores sanitarios y estudiantes34 con porcentajes del 3,4 y el
2,4% de muestras positivas, respectivamente. Estas cifras
son similares a las observadas en 108 voluntarios adultos
en Madrid30, donde se encontró un 3,7%. La existencia de
portadores comunitarios refleja un cierto grado de disemi-
nación entre cepas comensales, que pueden servir de reser-
vorio primario o secundario de estos genes de resistencia
para agentes más patógenos y de vehículo de transmisión
de la comunidad hacia el hospital.

Existe poca información sobre los factores de riesgo de
colonización o infección por estos microorganismos. En pri-
mer lugar, muchos de los estudios publicados mezclan ca-
sos producidos por E. coli y Klebsiella pneumoniae, que
hoy sabemos tienen un comportamiento epidemiológico
absolutamente diferente. En segundo lugar, la separación
de casos comunitarios y nosocomiales se hacía en función
de los criterios del Center for Diseases Control and Pre-
vention (CDC), que no son los más adecuados para este
tipo de microorganismo, ya que debemos diferenciar los
casos estrictamente comunitarios de aquellos que están
asociados con la atención sanitaria35. En este último grupo
se debería incluir, además de la hospitalización, la estan-
cia en residencias geriátricas u otros centros sociosanita-
rios, la diálisis crónica, la atención en hospital de día o es-
tructuras similares y la atención repetida o habitual en
consultas, unidades de rehabilitación o similares en el úl-
timo año.

En un estudio realizado en el área norte de Sevilla du-
rante 2001 y 2002 se incluyó a 49 pacientes no hospitali-
zados con infecciones por E. coli productora de BLEE5. La
infección más frecuente fue la urinaria (76%), si bien 6
pacientes sufrieron bacteriemia. Ninguno de los aisla-
mientos estaba relacionado clonalmente y la mayoría de
las cepas eran productoras de enzimas tipo CTX-M-14 (28
aislamientos), seguido de SHV-12 (16 aislamientos)36. Al
realizar un análisis multivariante, los factores de riesgo
significativos fueron: diabetes mellitus, uso previo de fluo-
roquinolonas, infecciones recurrentes del tracto urinario
y edad avanzada en pacientes varones. De estos datos se
concluyó que debería evitarse el uso de fluoroquinolonas
en pacientes con factores de riesgo de adquirir infecciones
producidas por E. coli productora de BLEE. El estudio de
los plásmidos que contenían los genes bla de estas cepas
determinó que existían 2 grupos diferenciados27. Mien-
tras los plásmidos que contenían los genes de CTX-M-14
parecían tener un origen común porque eran similares
entre sí en función de su tamaño y patrón de RFLP, los
que contenían los genes de SHV-12 eran heterogéneos y
excluían la posibilidad de una fuente común. Esto indi-
caría que la epidemiología de las cepas de E. coli que ex-
presan diferentes familias de BLEE podrían ser diferente
y, por tanto, los factores de riesgo asociados a su adquisi-
ción también podían diferir. Para conocer si los factores de
riesgo observados en nuestra área de influencia eran ex-
trapolables a otras áreas se puso en marcha, en el período
2002-2003, un estudio de casos y controles de infecciones
comunitarias por E. coli productora de BLEE en el con-
texto de la red española de investigación en patología in-
fecciosa (REIPI), en el que participaron 11 centros hospi-
talarios españoles37. En un período de 15 meses se reclutó
un total de 122 casos. El 93% de las cepas eran de origen
urinario y el 69% era productora de enzimas tipo CTX-M.
Los factores de riesgo significativos en el análisis multi-

variante fueron: edad, sexo femenino, diabetes, segui-
miento en consultas externas, sonda urinaria, uso previo
de amoxicilina-ácido clavulánico o fluoroquinolonas. La
asociación de la relación de la asistencia sanitaria con las
cepas productoras de CTX-M o de SHV fue diferente en
función de la zona geográfica37. Se han descrito factores
de riesgo similares en otros estudios con metodología dife-
rente19.

En el período comprendido entre 2001 y 2005 se diag-
nosticaron en nuestra área sanitaria 43 episodios de bac-
teriemia por E. coli productora de BLEE, lo que supuso el
8,8% del total de bacteriemias por E. coli. La adquisición
fue nosocomial en el 49% de los casos, relacionada con la
atención sanitaria en el 32% y estrictamente comunitaria
en el 19% de los casos38. Al comparar los factores predispo-
nentes de las bacteriemias relacionadas con la atención
sanitaria y las de origen nosocomial, era significativo el
uso de sonda urinaria o catéter intravascular. Al comparar
las estrictamente comunitarias con las nosocomiales, des-
tacaban, además de los anteriores, la enfermedad basal no
fatal, neoplasias, más de 2 infecciones urinarias previas, el
uso previo de antimicrobianos y, específicamente, el uso de
oximino-cefalosporinas. La cefotaxima fue la cefalosporina
más utilizada en este estudio. Su uso pudo favorecer la
selección de estos microorganismos, especialmente de los
productores de CTX-M, que son altamente resistentes a
ella. El uso de fluoroquinolonas, frecuente en nuestro me-
dio, fue identificado como un factor de riesgo de adquisi-
ción de infecciones por microorganismos productores de
BLEE en otros estudios, posiblemente por un fenómeno de
coselección de resistencias39,40. La mortalidad total fue del
21%. El uso empírico de cefalosporinas o fluoroquinolonas
se relacionó con una mortalidad mayor y requirió más fre-
cuentemente el cambio de antibioticoterapia. Las bacte-
riemias de origen comunitario por E. coli productora de
BLEE, y especialmente enzimas de la familia CTX-M,
están aumentando y será necesario adaptar los trata-
mientos empíricos a esta circunstancia en áreas de alta
prevalencia de estos microorganismos.

El tratamiento de las infecciones producidas por ente-
robacterias productoras de BLEE se tratará en un capítu-
lo aparte. En general, la sensibilidad de las cepas produc-
toras de infecciones de origen comunitario no se diferencia
demasiado de la descrita en cepas de origen nosocomial.
La corresistencia a quinolonas, cotrimoxazol y amino-
glucósidos es frecuente. Los carbapenemes (imipenem,
meropenem y ertapenem) son los antimicrobianos más ac-
tivos y no se han encontrado diferencias de actividad en
función del origen de la cepa o del tipo de BLEE produci-
da41. En cepas aisladas en un estudio multicéntrico nacio-
nal, el meropenem fue el carbapenem más activo frente a
E. coli (concentración mínima inhibitoria del 90% [CIM90]:
≤ 0,03 mg/l) y K. pneumoniae (CIM90: 0,06 mg/l) producto-
ras de BLEE. El uso de meropenem en diferentes centros
hospitalarios de nuestro país no ha producido un aumen-
to de resistencia a carbapenem en este tipo de microorga-
nismos40. Otra de las posibilidades para el tratamiento de
infecciones urinarias no complicadas producidas por E.
coli productora de BLEE es la fosfomicina. Este antimicro-
biano es muy activo frente a este tipo de microorganismo,
con independencia del tipo de betalactamasa y el origen de
la infección41,42. La utilidad en infecciones producidas por
otras enterobacterias productoras de BLEE se desconoce.

López-Cerero L et al. Epidemiología de las BLEE en la comunidad: un problema emergente

26 Enferm Infecc Microbiol Clin. 2007;25 Supl. 2:23-8

(23-28) 04. Epidemiolog a. (L. L pez-Cerero).qxp  17/10/2007  18:36  PÆgina 26



Las infecciones producidas por enterobacterias produc-
toras de BLEE, especialmente del tipo CTX-M, en la co-
munidad suponen un importante desafío desde el punto de
vista de la prevención. Los programas de vigilancia y con-
trol de este tipo de microorganismos en los hospitales no
tienen utilidad en la comunidad. El establecimiento de
medidas de control adecuadas requiere un mejor conoci-
miento de su epidemiología. Es importante conocer la im-
portancia que tienen los animales, incluidos los animales
de compañía, y los alimentos de origen animal como fuen-
te de este tipo de microorganismos. También es importan-
te un mejor conocimiento de los elementos genéticos mó-
viles que facilitan la difusión de los genes bla y otros genes
de resistencia asociados. Finalmente, es importante deter-
minar el efecto del uso empírico de determinados antimi-
crobianos en atención primaria en la selección y difusión
de estos microorganismos o de sus genes de resistencia.
El problema se complica con la transmisión de este tipo
de enzimas a otras enterobacterias, tales como Salmonella
spp. Todo apunta a que son necesarias medidas de vigi-
lancia y control en diferentes ámbitos, incluidos la gana-
dería, la cadena alimentaria y la política de antimicrobia-
nos en la comunidad, pero en este momento carecemos de
la información necesaria para establecer medidas concre-
tas, más allá del uso adecuado de antimicrobianos en tra-
tamiento empírico de pacientes con factores de riesgo.

En resumen, las infecciones producidas en la comunidad
por E. coli productora de BLEE, especialmente del grupo
CTX-M, están aumentando en nuestro país y suponen un
importante problema de salud pública. Un gran porcenta-
je de éstas son infecciones invasivas. Su aparición supone
un problema terapéutico importante porque el uso de tra-
tamientos inadecuados en estos pacientes está relacionado
con un aumento de la mortalidad. La puesta en marcha de
medidas adecuadas de control requiere un mejor conoci-
miento de su epidemiología. Hasta entonces es necesario
mantener un programa adecuado de vigilancia.
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