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RESUMEN 

Los Enterobacterales resistentes a carbapenémicos constituyen una amenaza 

global, de ahí, la prioridad que le brinda a sus investigaciones la Organización 

Mundial de la Salud, debido a su resistencia multifactorial y opciones terapéuticas 

limitadas. En Cuba, diversos estudios revelan brotes desde 2010, con predominio 

de metalo-β-lactamasas. En Villa Clara (2019-2025), la mayor cantidad de los 
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aislados corresponden a Klebsiella spp.; se destacan en hemocultivos 

procedentes de los servicios de atención al paciente grave y con altas tasas en 

población pediátrica, atribuidas a la inmadurez inmunológica, estancias 

hospitalarias prolongadas y alta presión antibiótica. La genotipificación confirma 

genes como bla-NDM y bla-CTX-M, aunque con limitada representatividad. Urge 

aplicar estrategias multisectoriales como: optimización de antibióticos, diagnóstico 

rápido y vigilancia genómica, para frenar el avance de este fenómeno; además, se 

necesitan estudios de mayor profundidad en la población pediátrica, por ser la 

más afectada. 

DeCS: carbapenémicos; enterobacteriaceae; enterobacteriaceae resistentes a los 

carbapenémicos. 

 
ABSTRACT 

Carbapenem-resistant Enterobacterales constitute a global threat, hence the 

priority given by the World Health Organization to its research due to its 

multifactorial resistance and limited therapeutic options. In Cuba, various studies 

reveal outbreaks since 2010 with a predominance of metallo-β-lactamases. In Villa 

Clara (2019-2025), the largest number of isolates correspond to Klebsiella spp. 

which stand out in blood cultures from seriously ill patients in care services and 

with high rates in pediatric population attributed to immunological immaturity, 

prolonged hospital stays and high antibiotic pressure. Genotyping confirms genes 

such as blaNDM and blaCTX-M although with limited representativeness. It is 

urgent to apply multisectoral strategies such as antibiotic optimization, rapid 

diagnosis and genomic surveillance to stop the advance of this phenomenon. In 

addition, more in-depth studies are needed in the pediatric patients as it is the 

most affected population. 

MeSH: carbapenems; enterobacteriaceae; carbapenem-resistant  

enterobacteriaceae. 
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La presencia de Enterobacterales como Escherichia coli (E. coli), Klebsiella spp. y 

Enterobacter spp., ocupa los primeros lugares en la epidemiología de las 

infecciones asociadas a la asistencia sanitaria (IAAS) en varios países; ello se 

debe a los múltiples mecanismos de resistencia que poseen y adquieren los 

integrantes de este orden, unido al hecho de que, las opciones terapéuticas para 

su eliminación son escasas.(1) 

Uno de los tratamientos de última línea son los carbapenémicos (ertapenem, 

imipenem, meropenem y doripenem). Este grupo presenta una actividad 

bactericida de amplio espectro, su estructura le confiere protección frente a la 

mayoría de las ß-lactamasas, incluidas las de espectro extendido (BLEEs).(2) 

Como resultado de la presión selectiva debido al uso excesivo de estos 

antimicrobianos, se describen varios mecanismos de resistencia, la producción 

enzimática de BLEEs y AMPC, unido a la alteración de la permeabilidad de la 

membrana y de los sistemas de expulsión activos o por combinación de ellos; sin 

embargo, el de mayor repercusión clínica, microbiológica y epidemiológica es la 

producción de enzimas carbapenemasas.(3) 

El Centro para el Control y Prevención de las Infecciones en Atlanta (CDC, siglas 

en inglés), definen a Enterobacterales resistentes a carbapenémicos (ERC) como, 

aquellos con resistencia in vitro a cualquier carbapenémico o a la presencia de un 

gen que codifica para carbapenemasa, incluso, en ausencia de resistencia 

demostrada in vitro.(4) 

Los mismos se consideran por la Organización Mundial de la Salud (OMS), como 

un grave problema sanitario a nivel mundial y encabezan una lista emitida en el 

año 2017 (actualizada en el 2024), de patógenos de prioridad crítica para una 
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mejora en la investigación, el desarrollo de nuevos tratamientos y el 

establecimiento de las medidas de salud pública.(5) 

En la actualidad, se estima que cada año, a nivel mundial, la muerte debido a 

infecciones es de 7,7 millones y de ellas, 1,27 millones se debe a 

microorganismos resistentes a los antibióticos disponibles. (6) Por lo que, la 

elaboración de esta lista de patógenos prioritarios constituye una de las acciones 

necesarias, para frenar el impacto del fenómeno de la resistencia a los 

antimicrobianos (RAM). 

La Red Latinoamericana de Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobianos 

(ReLAVRA), durante los años 2006 al 2010, reporta que, en América Latina la 

resistencia a carbapenémicos en Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae) resulta 

un hallazgo; pero desde el 2019, se notifica un incremento lento, pero sostenido, 

que alcanza prevalencias por encima del 60 % en algunos países del área.(3) 

En Cuba, se comenzó su estudio en el año 2010, en el Instituto de Medicina 

Tropical Pedro Kourí (IPK) y a partir de ese momento, se implementó una 

vigilancia nacional.(7) Como consecuencia de esta, se describió en el 2011, el 

primer brote de ERC (por K. pneumoniae) en La Habana (Hospital «Hermanos 

Ameijeiras») y se detectó un aumento de carbapenemasas tipo metalo-ß-

lactamasa durante el año 2013, con 5,9 % de tipo NDM (Nueva Delhi 

metalobetalactamasa) en comparación con 1,2 % del tipo KPC (Klebsiella 

pneumoniae carbapenemasa).(8) 

En Villa Clara, esta vigilancia abarca cuatro hospitales provinciales: Pediátrico 

Docente «José Luis Miranda» (HI), Ginecobstétrico Docente «Mariana Grajales» 

(HM), Oncológico Territorial «Celestino Hernández Robau» (HP) y Cardiocentro 

«Ernesto Che Guevara» (CC). Los datos locales indican una tendencia alarmante 

y en ascenso desde el año 2019 hasta la fecha.(9) 

El diagnóstico de la resistencia a carbapenémicos se realizó por la técnica del 

antibiograma por disco difusión (Kirby-Bauer), según los criterios que establece el 
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Instituto de Normas Clínicas y de Laboratorio (CLSI, del inglés, Clinical Laboratory 

Standard Institute).(10) 

Durante el período de enero del 2019 hasta abril del año 2025, se obtuvo un total 

de 70 aislados de ERC, para un 50,0 % (35/70) de aislamientos en muestras 

procedentes del HI: 18,6 % (13/70) del HM y 15,7 % (11/70) de los hospitales 

Oncológico y Cardiocentro, respectivamente. 

Klebsiella spp., con un 80,0 % (56/70) de los aislados, constituyó el género 

obtenido con mayor frecuencia de forma global y dentro de las especies, K. 

pneumoniae (52/56, 92,9 %), Klebsiella aerogenes (3/56, 5,4 %) y Klebsiella 

oxytoca (1,1,8 %). Le siguen, E. coli (7/70, 10,0%), Enterobacter spp. (5/70, 7,1 

%) y de otras enterobacterias, con un aislado cada uno. 

El 81,4 % (57/70) procedía de los servicios de atención al paciente grave; las 

muestras clínicas con mayores cantidades de aislamientos fueron: los 

hemocultivos (45/70; 64,3 %), las heridas quirúrgicas (10/70; 64,3 %) y en el resto 

de las muestras estudiadas fue debido a secreciones bronquiales y punta de 

catéter venoso central. 

La identificación fenotípica de los posibles mecanismos de resistencia, se realizó 

por el método de inactivación de carbapenémico modificado (m-CIM), con valores 

de sensibilidad de un 97-98 % y especificidad del 95-99 %, para detectar 

carbapenemasas.(10) De 55 (78,6 %) ERC estudiados, el 92,7 % (51/55) fueron m-

CIM positivos. 

Para el diagnóstico fenotípico del tipo de carbapenemasa, se utilizó el método de 

discos combinados, unido a la detección de BLEE.(10) Como resultado se obtuvo lo 

siguiente: el 5,9 % (3/51) se clasificaron como serinocarbapenemasas (clase A), 

33,3 % (17/51) de la clase B (metalocarbapenemasas), uno de clase D 

(oxacilinasas) y un doble productor de carbapenemasas (2,0 %); se destacó la 

presencia de la coproducción de enzimas (BLEE y carbapenemasas) en 29 

aislados (56,9 %). 
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Solo a dos aislados, se les estudió su genotipo por el sistema Molecular Mouse 

(PCR en tiempo real); uno de ellos, K. pneumoniae  CTX-M grupo1/9, SHV y 

NDM, el otro aislado, Enterobacter cloacae, portador de NDM y CTX-M grupo 1/9. 

Ambos con coproducciones de enzimas, pero, como la cantidad de aislados es 

pequeña, no es posible realizar inferencias epidemiológicas locales. 

Es de gran preocupación, la prevalencia de los ERC en la población infantil que 

incluso, puede superar el 50 % en comparación con las tasas reportadas en 

adultos, pues, como parte de las estadísticas del HM, se encuentran aislados del 

servicio de neonatología. 

A criterio de los autores, esta disparidad de los resultados se le atribuye a varios 

factores de riesgos específicos de la pediatría, entre ellos, se destaca: la 

inmadurez del sistema inmunológico y de la microbiota intestinal, de neonatos y 

lactantes, que facilita la colonización con posterior infección por patógenos 

resistentes, la mayor frecuencia de aparición en las salas de atención al paciente 

grave (con estancias prolongadas) unido al uso de dispositivos médicos invasivos, 

además de la presión antibiótica ejercida por el uso de carbapenémicos como 

último recurso terapéutico en infecciones graves. 

En conclusión, la creciente incidencia de ERC representa una de las amenazas 

microbiológicas más críticas para la salud global del siglo XXI. Los resultados de 

la vigilancia en la provincia de Villa Clara no son solo una alerta epidemiológica, 

sino una evidencia fehaciente de un problema grave de salud, para los cuáles no 

existirán opciones terapéuticas en un futuro no lejano. 

Frente a este escenario, la pasividad es sinónimo de complicidad, la contención 

de los ERC exige una respuesta multisectorial e inmediata, que integre el 

fortalecimiento del programa del control de las infecciones con énfasis en la 

optimización del uso prudente de los antimicrobianos, la necesidad de una 

constante actualización del personal de salud, en la inversión en recursos para el 

diagnóstico microbiológico rápido y la vigilancia genómica activa: “Ninguna acción 
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hoy, ninguna cura mañana” ; es esta una profética advertencia de la OMS que 

estamos obligados a evitar. 
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