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RESUMEN

Las bacterias anaerobias mas frecuentemente aisla-
das a partir de muestras clinicas se clasifican en el
género Bacteroides. En esta revision, se pretende
realizar una actualizacion breve sobre los cuadros
clinicos asociados con cepas de este género, la
epidemiologia de sus infecciones, los principales
factores de virulencia y mecanismos patogénicos
descritos para este grupo bacteriano, generalidades
acerca de su aislamiento, identificacion, caracte-
rizacidon y taxonomia y una pequefia descripcion
sobre el manejo terapéutico. Ademas, se aportan
aspectos novedosos sobre la inmunologia del hos-
pedero y la interaccion de estas bacterias con el
humano. Con esta contribucidn, se espera brindar
fundamentos teodricos para que los profesionales
en salud e investigadores latinoamericanos consi-
deren a las bacterias del género Bacteroides en sus
diagnosticos presuntivos; asimismo, incentivar el
desarrollo de la bacteriologia anaerobia clinica en
América Latina.

Palabras clave: Bacteroides, infecciones anaero-
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ABSTRACT

Infections caused by anaerobic bacteria of the
genus Bacteroides: Update on the taxonomy,
biochemical, immunological, pathogenic and
clinical aspects

The anaerobic bacteria most frequently isolated
from clinical samples were classified in the genus
Bacteroides. This review aims to conduct a brief
update on clinical strains associated with this
bacteria, the infection’s epidemiology, virulence
factors and pathogenic mechanisms described for
this bacterial group, their isolation, identification,
characterization and the current taxonomy, a brief
description of the therapeutic management. In ad-
dition, it provides novel aspects on the immunol-
ogy and the host-interaction of these anaerobic
bacteria with the humans. With this contribution
is expected to provide theoretical foundations
for health professionals and researchers in Latin
America consider the Bacteroides genus in pre-
sumptive diagnoses and encourage the develop-
ment of clinical anaerobic bacteriology in Latin
America.

Key words: Bacteroides, anaerobic infection,
normal flora, pathogenesis

INTRODUCCION

Las bacterias anaerobias son un grupo
conformado por organismos que no requieren
oxigeno molecular para llevar a cabo sus actividades
metabdlicas; la presencia de este elemento provoca
efectos toxicos que impiden su crecimiento,
pues al carecer de las enzimas necesarias para
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la degradacion de radicales libres, los productos
de las diferentes reacciones del oxigeno con la
materia organica provocan su muerte (1).

En los tltimos afios, la atencidén e importan-
cia que se ha brindado a este grupo de bacterias
ha aumentado por diversas razones, entre las que
destacan: su prevalencia como flora normal del ser
humano, su reconocimiento como agentes etio-
logicos en una amplia variedad de infecciones, los
procedimientos especiales que se requieren para su
aislamiento e identificacion, la dificultad del mane-
jo terapéutico de las infecciones que provocan y el
aumento en la resistencia de este grupo de bacterias
contra muchos de los agentes antimicrobianos que
se utilizan en su tratamiento (2-4).

Uno de los aspectos mas importantes de este
grupo bacteriano radica en su predominio como
flora bacteriana normal del ser humano, llegando
a superar ampliamente a los aerobios en algunas
areas del cuerpo. Sus reservorios principales son:
la cavidad oral, el tracto respiratorio superior,
la piel, el tubo digestivo y el tracto genital. La
gran cantidad de microorganismos anaerobios
encontrados en el cuerpo humano los lleva a
ser una causa comun de infecciones de origen
endogeno, las cuales, en muchos casos, son serias
y presentan alto grado de mortalidad (4). En
su mayoria, los anaerobios se comportan como
patoégenos oportunistas, causando infecciones
cuando se rompe el equilibrio homeostatico entre
el hospedero y dichos microorganismos. Factores
como intervenciones quirurgicas, traumatismos,
tumores, isquemia, necrosis o cualquier proceso
patolégico que reduzca localmente el potencial de
oxidorreduccion de algun tejido pueden debilitar
las barreras cutaneas y mucosas. Cuando se
rompen estas barreras, se permite la diseminacion
de anaerobios a sitios diferentes de los que
colonizan y, consecuentemente, el establecimiento
del proceso infeccioso; esto explica por qué las
infecciones por bacterias anaerobias se localizan,
generalmente, cerca de superficies mucosas (1).

Las bacterias anaerobias se relacionan con
una gran cantidad de cuadros clinicos que pueden
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afectar cualquier sitio anatomico, incluyendo
sistema nervioso central, cavidad oral, cabeza
y cuello, toérax, abdomen, pelvis, piel y tejidos
blandos. En los ultimos afos, los cambios en la
taxonomia y la descripcion de nuevas bacterias
anaerobias han sido muy importantes. A continu-
acion se presenta un resumen de una actualizacion
de los géneros clinicamente mas importantes en
humanos:

e Bacilos Gram negativos: Bacteroides, Pa-
rabacteroides, Prevotella, Porphyromonas,
Fusobacterium, Bilophila, Tannerella, Sut-
terella, Alistipes, Dialister (5-11,23).

e Cocos Gram positivos: Anaerococcus, Pep-
toniphilus, Parvimonas y Peptostreptococ-
cus (12-14).

e Bacilos Gram positivos esporulados: Clos-
tridium (15).

e Bacilos Gram positivos no esporulados:
Actinomyces, Propionibacterium, Eubac-
terium, Bifidobacterium, Eggerthella,
Collinsella, Mobiluncus, Actinobaculum,
Olsenella, Varibaculum, Mogibacterium,
Dorea (16-24).

e Cocos Gram negativos como el caso de Vei-
lonella y Megasphera (3,24,25).

CARATERISTICAS BIOQUIMICAS Y TAXO-
NOMICAS DEL GENERO Bacteroides

El género Bacteroides representa uno de los
mas importantes entre las bacterias anaerobias
desde el punto de vista clinico. Los organismos
pertenecientes a este género han despertado gran
interés, debido a que son los mas frecuentemente
aislados de infecciones por anaerobios en el ser
humano, relacionandose con gran cantidad de
cuadros clinicos en diferentes sitios anatomicos.
Ademas, han desarrollado gran cantidad de factores
de virulencia y son los que muestran mayores tasas
de resistencia contra los antimicrobianos (4,26).

La primera especie perteneciente al género
Bacteroides sp. fue descrita en 1898 como Bacillus
fragilis, para luego ser reclasificada en 1919 como
Bacteroides fragilis. Posteriormente, por muchos
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afos, el género Bacteroides sp. representd un
grupo heterogéneo conformado por bacilos Gram
negativos, anaerobios obligados, pleomorficos,
asociados al hospedero y que no podian ser asig-
nados a ningtn otro género (27). Con el adveni-
miento de nuevas técnicas de analisis filogenético,
fue posible redefinir este grupo bacteriano y se
dividi6 en tres géneros: Bacteroides, Prevotella'y
Porphyromonas (28,29).

En las ultimas décadas, la taxonomia del
género ha sido sometida a diversas modificacio-
nes. Actualmente, las bacterias pertenecientes al
género Bacteroides se definen como bacilos anae-
robios, Gram negativos, resistentes a la bilis, con
un contenido de guanina-citosina entre 40 y 48%,
sacaroliticos, cuyos productos metabdlicos finales
son el succinato y el acetato, principalmente. En
este momento, se incluyen mas de veinte especies
en el género (30). Tradicionalmente y para efectos
de estudio, se han agrupado diez de estas especies
dentro del grupo Bacteroides fragilis, esto porque
presentan caracteristicas bioquimicas, morfolo-
gicas e implicaciones clinicas similares; estas
especies son: B. fragilis, B. caccae, B. distasonis,
B. eggerthii, B. ovatus, B. merdae, B. stercoris,
B. thetaiotaomicron, B. uniformis y B. vulgatus
(29). Sin embargo, en el ano 2006 se propuso
que las especies B. distasonis y B. merdae fueran
reclasificadas en un nuevo género, Parabacteroi-
des (30,31); no obstante, en el presente trabajo
dichas especies se analizan junto con las demas
pertenecientes al género Bacteroides y al grupo
B. fragilis, debido a que el andlisis del patron de
resistencia contra los antibioticos se ha realizado
durante muchos anos como un tnico género, lo que
facilita su comparacion. Ademas, su gran simili-
tud en cuanto a comportamiento ante los agentes
antimicrobianos permite un manejo conjunto,
pues para efectos practicos, las implicaciones te-
rapéuticas en las infecciones por estas especies son
generalmente las mismas que para el resto de las
especies del género. En adelante, al mencionar al
género Bacteroides se incluye, por sus caracteris-
ticas semejantes, al género Parabacteroides sp.

Infecciones por bacterias anaerobias

Bacteroides COMO FLORA NORMAL

El mayor nimero de bacterias que habitan el
cuerpo humano, como flora normal, se encuentra
en el colon; aqui se pueden hallar aproximadamen-
te 10" bacterias/mL, donde los anaerobios superan
a los aerobios en una proporcion de 1000:1 y, entre
aquéllos, las bacterias pertenecientes al género
Bacteroides sp. son las que dominan (2,4). Es en
este sitio anatomico donde su papel como flora
normal adquiere mayor importancia (30).

Varias especies del género, particularmente
B. thetaiotaomicron, poseen una gran cantidad de
enzimas que les permiten degradar una amplia
variedad de polisacaridos (32). En este proceso
se generan y liberan carbohidratos simplificados,
vitaminas y aminoacidos que pueden ser utilizados
por otros microorganismos; de esta manera, el
metabolismo de las especies de Bacteroides sirve
como fuente de nutrientes para otras bacterias
intestinales, lo que contribuye al establecimiento
de la flora normal en este sitio anatomico (30,33).
Aunado a esto, se ha demostrado que la fermenta-
cion de carbohidratos, llevada a cabo por especies
de Bacteroides sp., produce un conjunto de acidos
grasos volatiles que son reabsorbidos a nivel del
intestino grueso y constituyen una proporcion im-
portante de los requerimientos energéticos diarios
del hospedero (34).

Diferentes estudios han demostrado
que existen cepas intestinales de Bacteroides
capaces de modular la funcion de los enterocitos,
controlando, por ejemplo, la expresion de diversos
genes asociados con la absorcion de nutrientes,
fortalecimiento de la mucosa intestinal, produccion
de factores angiogénicos y de defensinas con
actividad antibidtica contra un amplio rango
de bacterias y otros microorganismos (35-37).
Ademas, el género Bacteroides sp. cumple
diversas funciones en relacion con la estimulacion
del sistema inmune. Por ejemplo, los polisacaridos
zwitterionicos de la cdpsula de B. fragilis son
importantes en la activacion de los linfocitos T
CD4+ y en el desarrollo de la respuesta inmune T
dependiente (30).
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Bacteroides COMO PATOGENO

Los aspectos descritos anteriormente
demuestran la importancia que tienen como
flora normal las bacterias pertenecientes al
género Bacteroides sp. Sin embargo, estos
microorganismos pueden encontrarse como
agentes etioldgicos en multiples infecciones
importantes por su morbilidad y mortalidad (4). La
transformacion de un microorganismo comensal
en uno patogeno puede deberse a la adquisicion
de genes que codifican para factores de virulencia.
Los principales factores de virulencia presentes
en anaerobios incluyen: habilidad de adhesion e
invasion de tejidos, produccion de toxinas, sintesis
de enzimas histoliticas, produccion de superoxido
dismutasa y catalasa, factores procoagulantes y los
constituyentes de la superficie bacteriana como los
polisacaridos capsulares y lipopolisacaridos. La
mayoria de estos factores pueden encontrarse en
diferentes especies del género, siendo B. fragilis
la especie en que se han descrito mas factores de
virulencia, lo que correlaciona con el hecho de que,
a pesar de que no sea la especie mas prevalente
como flora normal, es la especie del género que
mas frecuentemente se aisla de infecciones en el
ser humano (2,4,38).

FACTORES
Bacteroides

La adhesion de las bacterias a las células epi-
teliales es el primer paso para la colonizacion o la
infeccion. Se ha observado que la unién de B. fragi-
lis y B. ovatus a las c€lulas intestinales estd mediada
por estructuras tipo pili (39). Ademas, se ha descrito
la presencia de fimbrias peritricas y adhesinas tipo
lectina en algunas cepas de B. fragilis (30,40). En
cuanto a la evasion del sistema inmune, se ha demos-
trado en B. fragilis la produccion de acidos grasos
de cadena corta que pueden inhibir la actividad
bactericida de los neutrofilos, asi como la capaci-
dad de esta bacteria de interactuar con macréfagos
peritoneales induciendo actividad procoagulante y
deposicion de fibrina, lo que dificulta la eliminacion
de los microorganismos infectantes (4).

DE VIRULENCIA EN
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Los polisacaridos capsulares de B. fragilis
se consideran el factor de virulencia mas impor-
tante de este microorganismo. Estos componentes
presentan caracteristicas zwitterionicas y estan
directamente relacionados con la formacion de
abscesos intraabdominales (41,42). Bacteroides
tiene la capacidad de producir una amplia variedad
de enzimas; entre éstas, se pueden citar la hialuro-
nidasa y la condroitin sulfatasa, importantes para
la degradacion de la matriz extracelular del hos-
pedero; otras como neuroaminidasa, colagenasa,
fibrinolisina y heparinasa (39). También, cabe citar
las hemolisinas, relacionadas con la capacidad de
ciertas bacterias patdogenas de utilizar el grupo
heme como fuente de hierro, a partir de globulos
rojos que han sido destruidos (43).

Las cepas enterotoxigénicas de B. fragilis
producen una metaloproteinasa termosensible
dependiente de zinc, también conocida como
fragilisina, que se ha asociado con enfermedad
diarreica en animales, nifos pequefios y adultos;
ademas, se cree que puede tener importancia en
infecciones extraintestinales (30,44,45).

PRINCIPALES INFECCIONES ASOCIADAS
CON Bacteroides

El género Bacteroides sp. constituye el
grupo de patégenos anaerobios mas importante
en infecciones humanas; estas bacterias, al igual
que la gran mayoria de anaerobios, se asocian
frecuentemente con infecciones polimicrobianas,
principalmente intraabdominales (46). Las
infecciones que involucran especies de Bacteroides
sp. presentan tasas de morbilidad y mortalidad
bastante significativas (26).

Las distintas especies de Bacteroides,
especialmente B. fragilis, son las mas frecuentemente
aisladas de infecciones intraabdominales,
incluyendo abscesos intraperitoneales y viscerales y
peritonitis causados por la alteracion de la integridad
de la mucosa intestinal, ya sea por cirugias,
ruptura de un diverticulo, apendicitis o cancer de
colon. Ademas de B. fragilis, otras especies del
género frecuentemente aisladas de infecciones
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intraabdominales son: B. thetaiotaomicron, B.
distasonis y B. vulgatus (39,46).

En cuanto a las infecciones en tracto geni-
tal femenino, las especies de Bacteroides sp. se
encuentran ocasionalmente en cultivos vaginales;
la especie B. fragilis se ha aislado de abscesos
en la glandula de Bartolino y en las trompas de
Falopio e, incluso, se ha reportado como el unico
aislamiento de la placenta de un feto en un caso de
aborto espontaneo a mitad de gestacion (30,47).

Se han encontrado especies del género
Bacteroides infectando heridas, tejido subcutaneo
y abscesos del area rectal (Glceras de decubito y
abscesos perisacrales) o que se originan de la flora
intestinal (48). Ademas, son las especies de anaero-
bios que se aislan con mayor frecuencia en casos de
osteomielitis de huesos largos, después de trauma
o fractura o relacionada con enfermedad vascular
periférica, ulceras de dectibito, osteomielitis de los
huesos craneales y faciales y osteomielitis pélvica
después de cirugia (1,3,4,26,29,30,45,46).

Los casos de bacteriemias causadas por
bacterias anaerobias son poco frecuentes; cuando
ocurren, en la mayoria de las veces, el agente
etiologico pertenece al género Bacteroides. Las
fuentes mas importantes de bacteriemias asociadas
con estos microorganismos son las cirugias y las
enfermedades intestinales (26,47). Asimismo, en
las pericarditis, cuando se involucran anaerobios,
las especies de Bacteroides son predominantes,
probablemente por diseminacion via sanguinea a
partir de lesiones del tracto gastrointestinal (30).

Los cuadros de meningitis, raramente, se
asocian con bacterias anaerobias; cuando es asi, B.
fragilis es la especie que se ha aislado con mas fre-
cuencia. En contraste, es usual encontrar especies
de Bacteroides y otros bacilos anaerobios Gram
negativos a partir de abscesos cerebrales (39).

Se ha demostrado que las cepas de B. fragilis
enterotoxigénicas son capaces de producir casos
de diarrea acuosa autolimitada, principalmente
en nifos (49), y se han relacionado con casos de
diarrea asociada a antibioticos (50). Ademas, estas
cepas asi como otras especies del género se han

Infecciones por bacterias anaerobias

relacionado con el desarrollo de enfermedades
inflamatorias del intestino (51,52).

En los recién nacidos, la exposicion a la flora
normal de la vagina puede contribuir al desarrollo
de infecciones por anaerobios; en esta poblacion,
son importantes los casos de celulitis, neumonia
por aspiracion y bacteriemia relacionadas con
diferentes especies de Bacteroides. En infecciones
pediatricas, los aislamientos de Bacteroides se
asocian a sepsis intraabdominales, infecciones
en huesos y articulaciones y bacteriemias,
principalmente (48).

MANEJO CLINICO DE LAS INFECCIONES
POR BACTERIAS ANAEROBIAS

El manejo de las infecciones por anaerobios
es complicado; esto debido al crecimiento lento
de dichos microorganismos, lo que retrasa su
identificacion en el laboratorio, asi como a la
naturaleza polimicrobiana de la mayoria de
estas infecciones y al aumento en la resistencia
de las bacterias anaerobias contra los agentes
antimicrobianos. La recuperacion del paciente en
una infeccidn causada por estas bacterias depende
de una accidén répida y adecuada, que incluye
aspectos como la neutralizaciéon de toxinas, la
prevencion de la proliferacion bacteriana en el sitio
de infeccidon y el impedimento de su diseminacion
sistémica. Lo anterior se logra por medio de
acciones como el drenaje y debridacion de tejidos,
eliminacion de obstrucciones, mejoramiento de
la circulacion en el area afectada, mejoramiento
de la oxigenacion del tejido y la utilizacion de
antimicrobianos apropiados (2-4).

Para la eleccion del o los agentes antimicro-
bianos adecuados en una infeccion por anaerobios,
se deben tomar en cuenta varios aspectos: las
sustancias seleccionadas deben presentar buena
actividad contra todos los microorganismos invo-
lucrados en la infeccion; ademas, se debe procurar
que el antimicrobiano escogido induzca poca o
ninguna resistencia, que alcance la concentracion
adecuada en el sitio de infeccidon, que presente
niveles minimos de toxicidad y que tenga la ma-
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yor estabilidad y longevidad posibles. Cuando se
conoce el patégeno involucrado, la eleccion de
los agentes antimicrobianos es mas sencilla; sin
embargo, en el caso de las bacterias anaerobias,
por su lento crecimiento, se debe esperar mucho
tiempo para contar con una identificacion definiti-
va. Por esta razoén, muchos pacientes son tratados
empiricamente con base en los agentes etiologicos
mas frecuentemente involucrados en el proceso
infeccioso para ser tratado y, si se cuenta con los
datos, seglin los patrones de resistencia estudia-
dos en el centro médico en el que el paciente es
atendido.

Afortunadamente, las especies de anaerobios
asociadas con infecciones en humanos, asi como sus
patrones de resistencia, tienden a ser predecibles;
no obstante, es necesario tomar en cuenta que
la resistencia de las bacterias anaerobias contra
estas sustancias ha venido en aumento durante las
ultimas décadas. Se han observado altas tasas de
resistencia contra antibidticos como penicilina G
y ciprofloxacina (53); ademas, en varios estudios
se ha demostrado la disminucién de la actividad
de multiples agentes utilizados usualmente en
estas infecciones, tal es el caso de la clindamicina,
cefoxitina y cefotetan (54); asimismo, se han
encontrado cepas resistentes o con sensibilidad
disminuida ante los antimicrobianos que presentan
una mayor actividad contra microorganismos
anaerobios, como el metronidazol y el imipenem,
por citar algunos ejemplos (26,55). Aunado a lo
anterior, las bacterias anaerobias poseen resistencia
intrinseca contra algunos agentes antimicrobianos;
tal es el caso de los aminoglicésidos, ya que estas
drogas necesitan, para su ingreso a la célula, un
sistema de transporte de electrones dependiente de
oxigeno o nitrato que no existe en los anaerobios
(4). Otros antibidticos que presentan poca actividad
contra anaerobios son los monobactdmicos
y las primeras quinolonas (29). Los aspectos
mencionados anteriormente dificultan la eleccion
apropiada de agentes antimicrobianos para ser
utilizados como terapia empirica en infecciones
por anaerobios.
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CONCLUSIONES

El conocimiento de los agentes etiologicos
anaerobios involucrados en procesos infecciosos
contribuye al éxito terapéutico en estas patologias,
pues se ha demostrado que la sensibilidad a los
antimicrobianos varia segun los diferentes grupos
de bacterias anaerobias, siendo las especies del
género Bacteroides las que presentan una mayor
resistencia. Por ello, el cultivo y el estudio rutina-
rio de bacterias anaerobias en muestras clinicas
y la actualizacion profesional en el campo de la
bacteriologia anaerobia clinica son indispensables
para un correcto y exitoso manejo clinico de los
pacientes, no solo en los hospitales costarricen-
ses, sino también en otros hospitales de la region
latinoamericana.

Con esta revision, se pretende brindar
fundamentos teodricos para que los profesiona-
les e investigadores en salud de América Latina
consideren a las bacterias del género Bacteroides
en sus diagnosticos presuntivos; asimismo, in-
centivar estudios mas profundos y exhaustivos
sobre la prevalencia de estas infecciones y sobre
la resistencia contra los antibioticos en cada pais
de nuestra region.
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