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RESUMEN

Las infecciones de vias urinarias (IVU) es la octava causa de morbimortalidad en el pais y
la resistencia antibidtica bacteriana complica la infeccion generando un problema de salud
publica mundial. EI objetivo es determinar el perfil de susceptibilidad antibacteriana de los
principales agentes bacterianos causales de VU en funcion al género y edad mediante el
analisis de reportes de resultados de laboratorio e historias clinicas del Hospital General
Ambato. Se usé una metodologia inductiva con un disefio cuali-cuantitativo no
experimental, de tipo descriptiva, retrospectiva de corte transversal. Se estudiaron 245
casos bacterioldgicos positivos para VU, descritos bajo la técnica de revisién documental,
el instrumento utilizado fue una ficha de registro para su posterior andlisis bajo el sistema
estadistico SPSS. Como resultado se obtuvo que el mayor porcentaje de VU proceden de
los grupos etarios pertenecientes a adultos y adultos mayores el género femenino es el mas
afectado con el 81%, siendo E. coli con el 91,5% y P. mirabilis con el 3% sus principales
agentes causales, mientras en el género masculino con el restante 19% E. coli con el 43,5%
y K. pneumoniae con el 21,7% son los agentes causales que mas atacan a este género. Los
maximos niveles de resistencia se encontraron frente a los antibioticos frecuentemente
indicados para IVU no complicada como: trimetoprim sulfametoxazol y cefalotina ambos
con porcentajes que van del 75 al 91%, por otro lado, los antibidticos mas sensibles fueron:
fosfomicina, levofloxacina y ciprofloxacina con porcentajes que van desde el 50% al 90%

de sensibilidad segun sea la bacteria y el antibiotico que se utilice.

Palabras clave: Susceptibilidad, antibiograma, trimetoprim sulfametoxazol, cefalotina,

bacterias



ABSTRACT

Urinary tract infections (UT]I) is the eighth cause of morbidity and mortality in the country
and bacterial antibiotic resistance complicates the infection generating a global public
health problem. The objective is to determine the profile of antibacterial susceptibility of
the main bacterial agents that cause UTI according to gender and age through the analysis
of reports of laboratory results and clinical histories at the Ambato General Hospital. An
inductive methodology with a non-experimental quali-quantitative design of a
descriptive, retrospective cross-sectional type was used. It was studied 245 positive
bacteriological cases for UTI, described under the documentary review technique, the
instrument used was a registration form for a subsequent analysis under the statistical
system SPSS. As a result, it was found that the highest percentage of UTI comes from the
age groups belonging to adults and elderly, the female gender is the most affected with
81%, being E. coli with 91.5% and P. mirabilis with 3 % its main causal agents, while in
the male gender with the remaining 19% E. coli with 43.5% and K. pneumoniae with
21.7% are the main agents that most attack this type. The highest levels of resistance were
found against the antibiotics frequently indicated for a no severe UTI such as:
trimethoprim sulfamethoxazole and cephalothin both with percentages ranging from 75
to 91%, on the other hand, the most sensitive antibiotics were: fosfomycin, levofloxacin
and ciprofloxacin with percentages ranging from 50% to 90% sensitivity depending on

the bacteria and the antibiotic used.

Key words: Susceptibility, antibiogram, trimethoprim sulfamethoxazole, cefalotin,

bacterias.

Reviewed by: Guerra, Monica
Language Center Teacher



INTRODUCCION

Las infecciones de vias urinarias (IVU) son la respuesta inflamatoria del urotelio a la
invasion bacteriana, representando una de las infecciones de origen bacteriano mas
frecuentes en la poblacién, afectando a hombres y especialmente a mujeres de todas las
edades. Son causada principalmente por microorganismos bacterianos gramnegativos
como Escherichia coli, Klebsiella spp y Proteus spp. Siendo, E. coli el principal agente

causal de esta enfermedad ©.

El pico maximo se produce en la infancia, inicio de relaciones sexuales, embarazo y
senilidad. Complementariamente los antibidticos han sido la panacea para curar
infecciones bacterianas, desafortunadamente, no siempre en forma equitativa ni de la
manera adecuada. Debido al uso inapropiado, en terapias antibiéticas incompletas, mal
uso en infecciones virales, antibidticos erréneos para la sensibilidad del microorganismo,
favoreciendo asi la aparicion, seleccion y diseminacion de cepas bacterianas resistentes a
estas terapias. Las infecciones de vias urinarias segin Society of Obstetricians and
Gynaecologists Canadians son la segunda patologia mas frecuente de origen infeccioso en
mujeres embarazadas. Este tipo de infeccion representa la cuarta causa mas comin de
consulta en los servicios de urgencias . Su incidencia, por sexo, es de nueve mujeres por
un varon debido a diferencia sustancial del tamafio de la uretra masculina y femenina ©,
Donde a nivel mundial E. coli es el principal agente bacteriano causal de las IVU seguln la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ®). En América latina en la hermana republica de
Colombia la prevalencia de VU fue 31% vy el uropatégeno aislado con mayor frecuencia
fue E. coli (69%), con una resistencia a la ampicilina en un 61% seguido por el
Enterococuss spp con una resistencia del 70 % para tetraciclinas resultados muy similares

al resto de paises latinoamericanos ).

En el Ecuador, segun el Instituto Nacional de Estadistica y Censo (INEC), las infecciones
de las vias urinarias especialmente en el embarazo se ubican en el octavo puesto en
relacion a las diez principales causas de morbimortalidad femenina, con una tasa del 14,7%
®), En la provincia de Chimborazo en un estudio realizado a mujeres embarazadas del area
de Ginecobstetricia del Hospital Docente de Riobamba durante el afio 2009, revelo que E.
coli es el principal agente causal de la VU siendo principalmente resistente a la ampicilina
en un 73%©),



Es de vital importancia identificar los agentes etiolégicos mas comunes que originan las
IVU, asi como los antibioticos a los que son resistentes, ya que en los Gltimos afios se ha
observado una aparicion progresiva en la resistencia antibidtica de los principales agentes
bacterianos que originan las 1VU, generando asi un serio problema de salud a nivel
mundial, de dificil manejo tanto en instituciones nacionales como internacionales, es
necesario revisar y ajustar las pautas en el tratamiento de la IVU en funcion de la
sensibilidad local. debido al gran impacto que tiene la resistencia bacteriana en la salud de
la poblacion a corto, mediano y largo plazo tanto en el entorno comunitario como el

intrahospitalario.

La IVU constituye uno de los principales motivos de consulta en el &mbito de la atencién
primaria, donde es importante considerar que la resistencia a los antibiéticos que pueden
presentar las bacterias causantes de estas infecciones son considerados actualmente un
problema de salud publica, promovido principalmente por el uso indiscriminado de
antibidticos en hospitales, clinicas y la comunidad, la magnitud del problema difiere de un
pais a otro e inclusive de un hospital a otro en un mismo pais. Es por ello que la finalidad
de esta investigacion es conocer la frecuencia de VU en hombres y mujeres de nuestra
poblacion local, asi como el patron de resistencia de las bacterias que se aislaron més
frecuentemente durante el periodo de estudio, ya que la mayoria de los trabajos estan
enfocados en mujeres embarazadas, y actualmente no se cuentan con estadisticas recientes
de IVU vy su resistencia en nuestra poblacion general local en funcién a variables como
edad y género, identificando asi a la bacteria mas resistente con mayor frecuencia de

nuestro entorno.

Por todo lo tratado anteriormente se plantea el problema de la siguiente forma: ¢Cual es el
perfil de sensibilidad y resistencia de los microorganismos mas frecuentes causantes de
infecciones urinarias en pacientes del Hospital General Ambato en el periodo mayo 2017
junio 2018?

Dicho estudio fue factible gracias a la colaboracion de las autoridades del Hospital General
Ambato que permiten el acceso a un numeroso conjunto de resultados confiables en un
periodo relevante de tiempo, establecidos en la base de datos fruto del trabajo colectivo de
profesionales con sélidas bases cientificas, humanisticas y éticas conjuntamente con la
accesibilidad a softwares estadisticos de nivel superior permitiéndonos generar un trabajo

eficiente y confiable. Gracias a la realizacion de este estudio, se aportard informacion



relevante actualizada sobre las IVU y las principales bacterias causantes de estas
infecciones, asi como su perfil de resistencia a antibiéticos propios de nuestro entorno
general local, permitiendo a futuro identificar problemas y buscar alternativas
farmacoldgicas en el tratamiento de estas infecciones beneficiando a nuestro entorno social
general, en un triple frente paciente, profesional de salud y ministerial. Por nuestra parte,
nos beneficiamos al adquirir mayores habilidades y conocimientos, asi como seguir
despertando la curiosidad por la investigacion, sin mas interés que el filantropico

fundamentado en esa infinita avidez de nuevos conocimientos que ayuden a la comunidad.



OBJETIVOS

Objetivo general:

Determinar la sensibilidad y resistencia de las bacterias més frecuentes en infecciones
urinarias de pacientes del Hospital General Ambato en el periodo mayo 2017- junio 2018
en funcion a variables como género y edad mediante el empleo del software estadistico
SPSS.

Objetivos especificos:

1. Determinar la frecuencia porcentual de las principales bacterias causantes de las
infecciones de vias urinarias (IVU) mediante el cruce de variables en funcion a al

género y edad en el sistema estadistico SPSS.

2. Analizar la frecuencia porcentual de los principales antibidticos resistentes en las tres
bacterias mas frecuentes causantes de las VU mediante el uso de cruce de variables en

el sistema estadistico SPSS.

3. Analizar la frecuencia porcentual de los principales antibidticos sensibles en las tres
bacterias mas frecuentes causantes de las VU mediante el uso de cruce de variables en

el sistema estadistico SPSS.



ESTADO DEL ARTE RELACIONADO A LA TEMATICA

Se denomina infeccion de vias urinarias (IVU) a la condicién en la cual las bacterias se
establecen y multiplican en cualquier parte del tracto urinario y pueden asentar desde la
fascia peri-renal hasta el meato uretral. Se requiere la demostracion de bacteriuria, pero la
presencia de bacterias saproéfitas en la uretra anterior puede conducir a error diagnéstico de
tal forma que una bacteriuria significativa es la presencia igual o mayor de 100 000
unidades formadoras de colonias (UFC) por mililitro de orina. La seguridad del
diagndstico de 1VU aumenta comprobando leucocituria (igual o mayor a 5 leucocitos por
campo de 400X) @,

En el periodo neonatal, las IVU son mas frecuentes en los varones que en las mujeres,
mientras en la infancia y en la edad adulta, el sexo femenino es el predominante. Se
considera que entre el 20 y 50% de las mujeres tendra al menos un episodio de ITU en su

vida -7,
Etiopatogenia y Fisiopatologia

El tracto urinario, desde los rifiones hasta el meato uretral, normalmente es estéril y
resistente a la colonizacion bacteriana a pesar de la frecuente contaminacién de la uretra
distal con bacterias del colon. La principal defensa contra la infeccion del tracto urinario es
el vaciado completo de la vejiga durante la miccion. Es muy importante considerar que el
tracto urogenital no tiene una barrera fisica tipica de defensa, tampoco un drenaje
permanente de fluidos que por arrastre actle protegiendo al sistema. En cambio, posee
diversos mecanismos de defensa. Entre los mas importantes tenemos el flujo unidireccional
de la orina y la capacidad de las células uroepiteliales de atrapar bacterias e impedir su
fijacion. La microscopia electronica ha puesto en evidencia que la internalizacion
bacteriana al uroepitelio produce una respuesta inmune celular a través de mediadores
inflamatorios, condicionando posibles secuelas cicatrizales. El sistema urinario también
cuenta con una inmunidad de tipo celular que es innata, con diversos disparadores
endogenos: las Proteinas de Tamm-Horsfall, el Sistema Complemento, las Citoquinas y los
Receptores Toll-Like @),
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Figura 1 Fisiopatologia de las infecciones de vias urinarias
Fuente: Paola Scavone; https://elblogdeliibce.wordpress.com

Dichos receptores, al reconocer moléculas patdgenas de los microorganismos, proceden a
activar los leucocitos y otras células inflamatorias contra la invasion bacteriana. Los
receptores TollLike mas relevantes en infecciones urinarias son TLRs 2, 4y 11. Los TLRs
2 detectan lipoproteinas de bacterias Gram positivas; los TLRs 4 se expresan en el tracto
urinario bajo y detectan lipopolisacaridos de bacterias Gram negativas; los TLRs 11 se
expresan en todo el rifidén y al reconocer a E. coli enteropatdgena, protegen al rifién de la
infeccion urinaria ascendente producida por dicha bacteria .Otros mecanismos que
mantienen la esterilidad del tracto son la acidez de la orina, las valvulas vesicoureterales, y
diversas barreras inmunitarias y de las mucosas. Aproximadamente el 95% de las

infecciones urinarias se produce cuando las bacterias ascienden por la uretra hasta la vejiga

6




y, en el caso de la pielonefritis, por el uréter hasta el rifidn. Los casos restantes son de
origen hematdgeno. Una infeccion urinaria puede producir un cuadro sistémico,

especialmente en los ancianos .

Considerando que la infeccidn urinaria alta o Pielonefritis Aguda (PNA) puede o no estar
asociada con anomalias anatomicas del tracto urinario, en aquellos nifios con infecciones
urinarias recurrentes sin causas anatomicas ni funcionales demostrables, la infeccion puede
deberse a una alteracion del balance entre los factores antimicrobianos y los componentes
del sistema inmune, con la consiguiente invasion y multiplicacién bacteriana. La
variabilidad individual en la respuesta celular (susceptibilidad genética a la infeccion
urinaria) puede explicar por qué algunos pacientes (especialmente nifios) desarrollan

infecciones recurrentes y/o deterioro renal progresivo y otros ©),
Factores de riego para las IVU

e Susceptibilidad anatomica (uretra corta).

e Reflujo vesicouretral

e Diabetes mellitus

e Actividad sexual

e Embarazo

e Obstrucciones fisicas del tracto urinario (calculos)
e Uso de espermicidas y diafragma.

e Retencidn urinaria

e Deficiencia de estrogenos.

e Sondas vesicales. 10

CLASIFICACION Y FORMAS CLINICAS DE PRESENTACION DE LAS
VU

Bacteriuria Asintomatica

Es la presencia de més de 100 000 UFC/ml de orina en ausencia de sintomas. Puede
encontrarse en el 5% de las mujeres jovenes sanas y es rara en hombres menores de 50
afios. Es una condicion relativamente comun y benigna, sin expresion clinica, que aparece

acomparfiada por leucocituria. Los uropatégenos causales son los mismos que en las otras

7



formas de IVU. Hay una poblacion de enfermos que tienen alto riesgo de complicaciones
graves derivadas de la bacteriuria asintomética, como embarazadas receptoras de trasplante

renal, pacientes neutropénicos y los que han sido sometidos a cirugia urologica o protésica
(11

IVU No Complicada

Es la que ocurre en pacientes que tienen el tracto urinario normal, sin alteraciones
funcionales o anatomicas, sin una historia reciente de instrumentacion (sondaje,
uretrocitoscopia) cuyos sintomas estan confinados a la uretra y vejiga y cuyo agente causal

microbiano no presenta resistencia a farmacos (2.

IVU Complicada

Es aquella que ocurre en pacientes que tienen el tracto urinario anormal, con alteraciones
funcionales o anatdmicas, cuyos sintomas estan confinados a la uretra, vejiga y rifién cuyo

agente causal microbiano presenta resistencia a farmacos (),

Cistitis Aguda

También llamada infeccion de las vias urinarias bajas. Es la inflamacion de la vejiga
debido a infeccidn, la cual causa sensacion de ardor al orinar. Esta patologia se caracteriza
por aparicion abrupta de sintomas generalmente menores a 3 dias, la presencia de disuria,
polaquiuria, miccién urgente (sindrome miccional), acompafiada algunas veces de dolor
suprapubico, orina maloliente sin fiebre y en ocasiones hematuria. La presencia de disuria
acompafiada de polaquiuria en ausencia de sintomas vaginales y fiebre tiene una
probabilidad del 80% de ser cistitis. Los pacientes que consultan solo por disuria tienen
25% de ser cistitis. La presencia unica de sintomas vaginales como flujo, ardor y prurito
disminuyen las probabilidades. Esta infeccion es un motivo de consulta muy comdn que
afecta a las mujeres sexualmente activas y aunque no es una enfermedad grave genera
importante morbilidad. Las malformaciones de las vias urinarias y la instrumentacion de
las mismas son factores de riesgo y aunque se resuelve de manera espontanea, en ocasiones

puede complicarse (12-13),

Pielonefritis Aguda



Se asocia con fiebre, bacteriuria, piuria y dolor lumbar el cual puede ser bilateral. Los
pacientes con episodios recurrentes de pielonefritis tienen malestar general, dolor de
cabeza, pérdida de apetito y dolor de espalda. Las infecciones no complicadas son
causadas generalmente por E. coli, Staphylococcus coagulasa positiva, Enterococcus
faecalis y Klebsiella spp. La presencia de Pseudomonas spp y Proteus spp sugieren
enfermedad preexistente. La edad en la cual se presenta generalmente es en mujeres de 18
a 40 anos. De estos, aproximadamente el 80% tienen recuentos superiores a 105 UFC/ ml y
un 10%-15% un recuento de 104 UFC/ml, por lo cual se toma como significativo para
pielonefritis recuentos de 104 UFC/ml. En la presentacion clinica se observan desde
cuadros solo con disuria hasta cuadros con sepsis. Los signos que orientan el diagndstico
son fiebre con o sin escalofrios, dolor lumbar, dolor en el angulo costo vertebral, dolor

abdominal, nduseas o vémitos 13,

Principales Microoganismos Causales de 1VU

La invasion del aparato urinario sano esta restringida a un grupo de microorganismos,
conocidos como “uropatdgenos”, que son capaces de sobrepasar, soslayar o minimizar los
mecanismos de defensa del huésped. Los microorganismos que se aislan varian segun las
circunstancias del paciente y sus enfermedades de base (4.

La etiologia de las IVU se ve modificada por factores como la edad, el sexo, la presencia
de diabetes, las lesiones de médula espinal o la cateterizacién urinaria. Por ello,
microorganismos raramente implicados en IVU de poblacién sana pueden causar
enfermedad en pacientes con trastornos anatémicos de la via urinaria, metabolicos o
inmunoldgicos. La exposicion previa a un tratamiento antibidtico y el antecedente de
hospitalizacién también condicionan diferencias en el perfil etioldgico y de resistencias.

En mujeres, E. coli causa entre el 80 y el 85% de los episodios de IVU. Los uropatdégenos
proceden, la gran mayoria de las veces, de la propia flora intestinal. (4

En mujeres embarazadas la presencia de infeccion urinaria aumenta el riesgo de aborto y
parto pretérmino; lo cual hace que este tipo de infecciones sean un problema de salud
publica que requiere una estricta vigilancia dada su alta prevalencia. Tradicionalmente el
tratamiento de las infecciones de vias urinarias se ha realizado en forma empirica siendo E.
coli el microorganismo mas comdun, el uso del urocultivo con antibiograma no es siempre

necesario (19,



Por otro lado, la etiologia de las IVU en los ancianos (> 65 afios) varia en funcién de su
estado de salud, del lugar de residencia (institucionalizado o no), de la edad, de la
presencia de diabetes, sondaje, de la instrumentacion previa del tracto urinario y de la
administracion previa de antibiéticos (19,

La gran mayoria de las IVU en el anciano no institucionalizado estdn causadas por una
Unica especie bacteriana. Sin embargo, en presencia de anomalias estructurales y sobre
todo en pacientes sondados e instrumentalizados, no es raro aislar mas de una especie
bacteriana en el urocultivo. EI mayor uso de catéteres y de instrumentacion en estos
pacientes los predispone a infecciones por bacilos gramnegativos como Proteus,
Klebsiella, Serratia y Pseudomonas. Los pacientes con diabetes mellitus tienden a estar
infectados por Klebsiella, Enterobacter y Candida. EIl espectro de bacterias que causan
IVU complicadas es mucho mas amplio que el de las que causan ITU no complicadas,
aunque E. coli sigue siendo el principal agente causal, infecciones por especies de Proteus,
Klebsiella, Pseudomonas, Serratia y Providencia, asi como por Enterococcus,
Staphylococcus y hongos, son relativamente mas comunes. S. saprophyticus es poco

frecuente en pacientes de mas de 50 afios (16)

Procesamiento Microbioldgico de las Muestras de Orina

El urocultivo es una prueba in vitro utilizada para diagnosticar infeccion sintomatica o
asintomatica del tracto urinario. Fundamentada en la busqueda de bacterias dentro de una
muestra de orina con previos requisitos, sembradas en un medio selectivo y nutritivo en
una concentracion conocida mediante el uso de un asa calibrada para el crecimiento de las
mismas y su cuantificacion (generalmente >100.000 UFC/ml) para ser considerado

positivo 7).

Para determinar la susceptibilidad (sensibilidad o resistencia) de la bacteria responsable de
infeccion del tracto urinario generalmente se usa el método de difusion en disco (Kirby
Bauer), basado en la presencia o ausencia de una zona de inhibicion de crecimiento, que se
mide en milimetros. Tomando en cuenta para la eleccion de los antibidticos el agente

aislado y aquellos que mas se utilizan en el tratamiento de las VU (9,

Los criterios de susceptibilidad estan basados en la respuesta in vitro de una bacteria a un

agente antimicrobiano con niveles alcanzados en sangre o tejidos del antimicrobiano
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dosificado. Los puntos de corte y su interpretacion se generan teniendo en cuenta los
criterios microbiolégicos, criterios de farmacocinética/farmacodinamia y clinicos (9.

El uso excesivo de antibioticos aumenta la resistencia a los antimicrobianos y el niumero
de medicamentos que dejan de ser eficaces para combatir las enfermedades infecciosas.
Muchos procedimientos quirdrgicos y los tratamientos antineoplasicos no son posibles sin
antibioticos para luchar contra las infecciones. La resistencia prolonga las enfermedades y
las estancias hospitalarias, y puede llegar a causar la muerte; su costo es de US$ 4-5 mil

millones al afio en los Estados Unidos de América, y de € 9 mil millones al afio en Europa
(20)

Sensibilidad y Resistencia de Microoganismos Causantes de VU

Tradicionalmente los antibioticos eficaces para tratar las IVU han sido de bajo costo y de
buena tolerancia, ademas, de administracion por via oral y por tanto de manejo
ambulatorio; debido a que originalmente no existian mecanismos de resistencia ya que los
mismos se desarrollaron con el uso inapropiado de los antibidticos y el desarrollo de
mecanismos de adaptacion propios de la seleccion natural a través del paso de las
generaciones bacterianas mismos que fueron exclusivos del ambiente intrahospitalario
esto llevd a la creacion de nuevas generaciones de antibidticos como es el caso de las
cefalosporinas para combatir a estas bacterias resistentes convirtiendo al problema en un
circulo vicioso separado por unos afios de pseudofuncionalidad hasta que se genera la
nueva resistencia bacteriana no solo complicando el problema sino diseminandolo en la

poblacion haciendo que este pase a ser un problema no solo intrahospitalario(®).

Las tasas de resistencia en infecciones urinarias han experimentado importantes
variaciones, por lo que el tratamiento empirico de las IVU requiere la constante
actualizacion de la sensibilidad antibidtica de los principales uropatdgenos de la zona, pais
0 institucion donde se trabaje. Para una correcta interpretacion de los datos globales de
sensibilidad hay que tener en cuenta en cada paciente el tipo de IVU (no complicada frente
a complicada), el sexo, la edad y la antibioterapia previa. La resistencia bacteriana
representa un fenémeno creciente caracterizado por una refractariedad parcial o total de los
microorganismos al efecto del antibiotico generado principalmente por el uso
indiscriminado e irracional de éstos y no sélo por la presion evolutiva que se ejerce en el

uso terapéutico @),
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En la clinica resulta en la imposibilidad de realizar el control de la infeccion y la
erradicacion del agente patdgeno causal tanto de infecciones urinarias como en otras
infecciones con el consiguiente aumento en la morbilidad y mortalidad por enfermedades
infecciosas; y en el laboratorio se expresa como un incremento significativo en la

concentracion minima para inhibir el crecimiento del microorganismo (9).
La aparicion de resistencia se produce por dos factores fundamentales:

e Existencia de genes determinantes de la aparicion de un mecanismo de resistencia,
que pueden ser transferidos entre células bacterianas de una misma cepa o varias
diferentes, convirtiendo la resistencia en un fenémeno transferible.

e La resistencia puede, en consecuencia, originarse en mutaciones al azar de genes

localizados 2,

Las mutaciones pueden ser s6lo cambios micro evolutivos, es decir que comprometen un
par de nucleotidos en la estructura del DNA, mientras que los macro evolutivos involucran
grandes segmentos del mismo incluyendo inversiones, duplicaciones, inserciones,
deleciones y transposiciones. Es decir que pueden existir mutaciones de genes

preexistentes o adquisicion de nuevos genes (22,

Entre los elementos genéticos responsables de la transferencia de genes de resistencia entre
las bacterias se encuentran los plasmidos que son secuencias de DNA circular, autbnomas,
de 10.000 a 40.0000 pares de bases. Pueden experimentar autoreplicacion y portan genes
relacionados con la virulencia y la resistencia. La transferencia de material genético entre
plasmidos o entre un plasmido y un cromosoma se realiza a través de elementos génicos
denominados transposones que poseen un sistema autbnomo que promueve la
recombinacion aleatoria de secuencias no homologas de DNA vy produce re arreglos
cromosomicos. Son incapaces de replicarse autbnomamente y por lo tanto deben
localizarse en estructuras con capacidad de replicacion como cromosomas Yy plasmidos. Se
denomina transposicion al mecanismo por el cual el transposén replica en el cromosoma o
plasmido donante y se inserta en el cromosoma o plasmido receptor, esto conduce a la
dispersion de genes de resistencia 3. Donde uno de los mecanismos de resistencia mas
importantes en bacterias Gram negativas especialmente en enterobacterias asociadas a
infecciones urinarias y que confieren resistencia a los antibioticos betalactamicos unos de
los més utilizados en el tratamiento de estas infecciones es la inactivacion enzimatica por

betalactamasas: cromosémicas o plasmidicas 2.
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En las bacterias Gram negativas el mecanismo de resistencia a los betalactdmicos mas
comun e importante es la produccion de betalactamasas dado que Muchos miembros de la
familia Enterobacteriaceae poseen betalactamasas cromosomicas naturales, probablemente
derivadas de las propias proteinas fijadoras de penicilina con las que tienen analogia
secuencial y estructural. Los genes que codifican estas enzimas se pueden encontrar en el
cromosoma o en elementos genéticos mdviles que facilitan su diseminacion y con
frecuencia presentan coresistencia a otros antibacterianos como aminoglucdésidos,

cotrimoxazol y quinolonas y su produccion puede ser constitutiva o inducible 22-23),

Las betalactamasas, son enzimas cataliticas que actuan rompiendo el enlace amidico del
anillo betalactamico inactivando los antibiéticos, lo que hace que el betalactdmico pierda la
capacidad de unirse a las proteinas de union a la penicilina y, por tanto, su accion

bactericida @4,

Un grupo importante de estas enzimas son las BLEE que tienen capacidad de hidrolizar y
causar resistencia a penicilinas, oximino-cefalosporinas (cefotaxima, ceftriaxona,
ceftazidima, cefepima) y monobactamicos (aztreonam), pero no a cefamicinas (cefoxitina)
ni a carbapenémicos (imipenem, meropenem Yy ertapenem), siendo inhibidas por el acido

clavulanico @9,

Las betalactamasas a su vez se clasifican en funcién de sus caracteristicas moleculares y
funcionales. La clasificacion molecular de Ambler, propuesta en 1980, divide las
betalactamasas en 4 grupos principales (A, B, C, D) basandose en su homologia proteica.
(25-26). | g clasificacion funcional fue propuesta por Bush en 1989 basandose en la afinidad
de las enzimas por diferentes sustratos y su sensibilidad a la accién inhibidora por el acido
clavulanico @, Esta clasificacion fue revisada en 1995 en 2005 y actualizada de nuevo en

2010. Describe cuatro grupos principales:

e Betalactamasas de espectro extendido (grupos 2be, 2ber y 2de de la
clasificacion de Bush y Jacoby): enzimas tipo TEM, SHV, CTX-M y
OXA.

e Betalactamasas resistentes a los inhibidores (grupo 2br): enzimas tipo
TEMy SHV.

e Betalactamasas tipo AmpC (grupo 1): enzimas tipo LAT, MIR, CMY y
FOX. 37

e (grupos 2f, 2df y 3): enzimas tipo VIM, IMP, IMI, KPC, NDM y OXA.
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Las betalactamasas de espectro extendido (BLEE) poseen un amplio perfil de sustrato y
tienen la capacidad de hidrolizar la gran mayoria de antibi6ticos betalactamicos incluyendo
penicilinas, cefalosporinas de amplio espectro y monobactamicos. Las primeras enzimas
tipo BLEE detectadas fueron las denominadas SHV y TEM. 24

Hasta la década de los noventa las BLEE prevalentes en el mundo eran tipo TEM y SHV,
asociadas principalmente a brotes de origen hospitalario causados por Klebsiella
pneumoniae. Sin embargo, a partir del afio 2000 la enzima tipo CTX-M se convirtié en una
de las BLEE maés frecuentes, a la vez que E. coli productor de CTX-M emergié como un
importante uropatdgeno de la comunidad ¢, Actualmente, CTX-M-15 es la BLEE mas
identificada en el mundo, asocidndose con infecciones de inicio en la comunidad en varios

paises (28)

Las bacterias productoras de BLEE también pueden ser resistentes a otros antibidticos
diferentes a los betalactdmicos como fluoroguinolonas, trimetoprim/sulfametoxazol y
aminoglucoésidos, es decir, se convierten en microorganismos multiresistentes; esto es
debido a que los genes que codifican para las BLEE pueden localizarse en el mismo
plasmido en que se codifican otros determinantes de resistencia. Lo que se traduce en la
dificultad a la hora de escoger un tratamiento eficaz. Para este tipo de infecciones la
alternativa de tratamiento es usualmente el uso de carbapenemes, los cuales son de alto
costo, muy amplio espectro, de aplicacion Unicamente parenteral y que ademas inducen

una presion de seleccion de cepas resistentes a estos antimicrobianos 9.

En Ecuador, se han realizado pocos estudios para la caracterizacion de aislamientos
portadores de enzimas tipo BLEE en bacterias aisladas en urocultivos. La mayoria de los
estudios son de origen intrahospitalario en los que se ha reportado la presencia de enzimas
del tipo SHV, TEM vy cefotaximasas de las variantes CTX M-28, CTX M-14 ©0-32) Sjn
embargo, en trabajos realizados en otros paises de Latinoamérica se ha reportado la
presencia de BLEE en aislamientos de E. coli causantes de infecciones urinarias adquiridas
en la comunidad, predominando las variantes de cefotaximasas CTX M-1, CTX M-2 y
CTX M-15(3),

Existen algunos factores asociados a la presencia de ITU por bacterias productoras de
BLEE en la comunidad publicados en la literatura, y entre estos destacan: el uso previo de
antibiéticos (cefuroxima, cefalosporinas de tercera generacion, aztreonam y quinolinas) 9

30)_ infecciones recurrentes por E. coli, hospitalizacion reciente (en el Gltimo afio), nutricién
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artificial, presencia de 2 o mas comorbilidades que requieran manejo en unidad de
cuidados intensivos, permanencia en hogares de paso y hemodialisis ©3. Entre las
limitaciones que presentan estos estudios estan el hecho de que muchos de estos factores
también se encuentran asociados a un riesgo aumentado de padecer ITU, por lo cual su
asociacion especifica con aislados productores de BLEE puede estar siendo sobreestimada
(34), ademas, la naturaleza retrospectiva de estos estudios, muchos de cuales tienen tamarios
de muestra pequefios, pueden hacer que los factores de riesgo menos prevalentes para
BLEE hayan pasado desapercibidos % Adicionalmente, la no diferenciacion de pacientes
colonizados de los infectados en los grupos control puede introducir sesgos dentro de los
andlisis de factores de riesgo G,

En una investigacion, llevada a cabo por Colodner et al. @536 reportan otros factores de
riesgo para la adquision de una IVU por microorganismos productores de BLEE ser mayor
de 60 afios, de sexo masculino, con uso previo de cefalosporinas y quinolonas y tener
hospitalizacidn previa, ademas, al evaluar la tasa de susceptibilidad a otros antimicrobianos
encontraron coresistencia con gentamicina en un 67,4% y con trimetoprim sulfametoxazol
en un 39,6%
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METODOLOGIA

El presente trabajo es de tipo inductivo ya que se parte de los reportes de resultados de
laboratorios e historias clinicas como hechos particulares hacia una respuesta especifica y
una conclusion general que satisfaga el tema, de caracter descriptivo mediante la
utilizacion de registros fisicos obtenidos del laboratorio clinico del Hospital General
Ambato durante el periodo mayo 2017- junio 2018, se determina la sensibilidad y
resistencia de las bacterias més frecuentemente asociadas a infecciones urinarias apoyado

en variables como edad y género.

Tipo de investigacion

El presente trabajo se baso en la busqueda exhaustiva de informacién proveniente tanto de
historias clinicas como de reporte de resultados de laboratorio ademéas de una profunda
revision bibliografica sobre las causas de infecciones del tracto urinario demostrando un
estudio cualitativo, por otro lado, se considerd la cantidad de resultados que se obtuvieron
en el laboratorio para valorar cuantitativamente la frecuencia con la que se hacen presentes
los microorganismos encontrados en el estudio consolidandose de esta manera como un

estudio de caracter mixto con las siguientes caracteristicas.

e Descriptiva ya que se trabaja sobre la realidad de los hechos y las caracteristicas
fundamentales de la poblacion de una medicion ya determinada mediante el acceso
a reportes de resultados de laboratorio e historias clinicas y apoyados en el analisis
estadistico

e Retrospectiva ya que hace referencia a un tiempo pasado dentro del periodo de

investigacion.
Corte

e Transversal ya que solo serdn tomados en cuenta datos de un solo momento durante
el periodo

Caracter

e Mixto ya que dispone de enfoques cualitativo y cuantitativo ya que los datos
numéricos obtenido nos permitira adoptar variables como positividad, negatividad,
sensibilidad y resistencia segun sea el caso.

Disefio de la Investigacion
16



El disefio de esta investigacion es de tipo mixto no experimental. Mixto ya que se trabajo
con variables cuantitativas como: edades de los usuarios, unidades formadoras de colonias
(UFC) de las bacterias aisladas en urocultivos y didmetro de los halos de las bacterias
frente a antibidticos mismos valores que se analizaron para asi clasificarlos en variables
cualitativas como: grupos etarios para los valores de edad, positividad o negatividad del
urocultivo para el valor de las UFC de las bacterias aisladas y clasificacion del antibidtico
como sensible o resistente con el valor del didmetro del halo que present6 el antibiotico. Y
no experimental ya que en este estudio no se trabajé con estandares que sustituyesen a las
variables a evaluar para asi compararse con las variables de los sujetos de estudio propios

de en un trabajo experimental.

Poblacion y muestra

Poblacion
Para la realizacion de esta investigacion se trabajo con 1000 pedidos de urocultivos con

diagndstico presuntivo de infecciones de vias urinarias que llegaron desde el 1 de mayo del
2017 al 30 de junio del 2018, del Hospital Provincial General “Ambato”.

Muestra
La muestra correspondid a 245 pacientes con resultado positivo para infecciones urinarias

comprendidas desde el 1 de mayo del 2017 al 30 de junio del 2018, del Hospital Provincial

General Ambato.

Criterios de inclusion y exclusion

Fueron excluidos del proyecto de investigacion todos los resultados de muestras que
fueron negativas 0 cuyo resultado fue reportado como “ausencia de microorganismos”,
muestra contaminada y muestra insuficiente; solo fueron tomados en cuenta los datos con

resultados positivos para algin microorganismo.

Instrumentos de la Investigacion

Técnica: revision documental

Instrumento: ficha de registro disefiada formato Excel

Procedimientos
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Para la elaboracion de este proyecto de investigacion primero se consulté la posibilidad de
ejecutar el presente trabajo con la directora del laboratorio clinico con el fin de explicar
sobre las actividades a ejecutar dentro de la institucion para ingresar al laboratorio y
obtener los datos en la investigacion, acto seguido se realizaron las solicitudes pertinentes
para obtener la autorizacidén necesaria por parte de las autoridades del Hospital General
Ambato (Anexol) la semana subsecuente afortunadamente se obtuvo una resolucién
positiva (Anexo2) permitiéndose de esta manera el acceso a los datos microbioldgicos de
infecciones de vias urinarias en el periodo de estudio asi como el de sus historias clinicas
correspondientes. Ya con la resolucién positiva por parte del Hospital se participé de una
charla con el tema de: Principios bioticos de confidencialidad del paciente con la
subsecuente firma de un acuerdo de confidencialidad (Anexo3). Dias después se realizo el
contacto con la directora del laboratorio, para coordinar horarios en los cuales se pudiera
revisar los resultados y obtener la informacion necesaria. De la misma forma se realizo el
procedimiento con el lider de servicio del area estadistica del Hospital General Ambato.
Llegado el momento se revisaron los respectivos reportes confirmando la presencia o
ausencia de microrganismos y sus sensibilidades o resistencias antibidticas. Esta
informacion que fue trascrita de forma manual caso por caso siguiendo las normas de la
coordinadora del laboratorio de microbiologia para posteriormente crear una base de datos
que a futuro nos sirvié para realizar el respectivo analisis de dichos resultados bajo el

programa estadistico SPSS.

Andlisis de Datos

Para la presente investigacion una vez digitalizada y ordenada la informacion obtenida de
forma manual en el programa Excel se procedio a la creacion de nuevo documento en el
programa estadistico SPSS version 25 donde se analizaron las variables a tabular para su
posterior identificacidn, jerarquizacion y orden dentro del programa, asi como su relacion
con otras variables. Es de vital importancia mencionar que en el caso de variables como
sensibilidad y resistencia antibidtica de las bacterias solo se tomaron de poder darse los 3
principales antibioticos sensibles y resistentes por cada caso en funcion al halo de
sensibilidad y resistencia que presenten respectivamente. Esto se realizé ya que factores
como falta de insumos (discos de antibidticos) no fueron continuos a lo largo del periodo
de estudio. Acto seguido se ingres6 la informacion vinculando los datos de Excel al

programa estadistico SPSS donde proceso, analizd e interpreto los resultados de acuerdo a
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los datos obtenidos, en funcién a las variables a estudiar mediante la herramienta de cruce
de variables que arrojandonos una tabla concreta de facil interpretacion como resultados,
fundamentados en los datos estadisticos proporcionados por el laboratorio clinico en su

area de microbiologia y el area de estadistica del Hospital General Ambato

Estableciéndose de esta forma frecuencias y porcentajes concretos de los pacientes con
infeccidn de vias urinarias, asi como su resistencia bacteriana en funcion a variables como

edad y género. (Anexo 4)
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RESULTADOS Y DISCUSION

[ T — - 29 i

E. coli K. pneumoniae K. oxytoca P. vulgaris P. mirabilis Otros

Figura N°2 Principales Microoganismos Causantes de VU del HGA.

Fuente: Resultados de reportes de laboratorio, HGPA
Elaborado por: Mario Cuenca bajo el paquete estadistico SPSS

Se recolecto informacién estadistica del Hospital Provincial General de Ambato durante el
periodo comprendido entre mayo de 2017 y junio de 2018, donde se evaluaron un total de
245 muestras positivas segin los datos estadisticos brindados por el hospital, el
microorganismo aislado mas frecuentemente fue E. coli con 202 casos y el 82,4% seguido
por K. pneumoniae con 12 casos con el 4,9% y K. oxytoca con 9 casos y un 3,7% como los
3 principales microorganismos causantes de 1VU de la poblacion en este estudio. (Grafica
2).

En el presente estudio, se encontr6 que el principal microorganismo causante de
infecciones de vias urinarias fue E. coli con un 82,4% seguido por K. pneumoniae con un
4,9% y K. oxytoca con un 3,7% donde cabe recalcar que los 3 microrganismos mas
frecuentes fueron enterobacterias en la poblacion general local resultados similares se
encuentran ampliamente descritos en diversas literaturas tal es el caso de los estudios
realizados por Guevara et al. ¢4 en Venezuela donde E.coli predomind en el 64% de los
casos seguido de Proteus mirabilis, de igual manera en otra investigacion llevada a cabo
en la hermana provincia de Manabi E.coli predominé en el 63% de los casos seguido de

K. pneumoniae con un 10% (36-37)
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Tabla 1. Bacterias més frecuentes en 1VU en funcién al género. H.G.A. mayo 2017- junio

2018”.
Genero

Masculino Femenino total
Bacterias n (%0) n (%0) suma (%)
E. coli 20 43,5 182 91,5 202 82,4
S I 10 21,7 2 1 12 4.9
K. oxytoca 7 15,2 2 1 9 3,7
P. vulgaris 3 6,5 3 15 6 2,4
P. mirabilis 1 2,2 6 3 7 29
Otros 5 10,9 4 2 9 3,7
Suma 46 100 199 100 245 100

% Total de casos 19% 81% 100%

Frecuencia (n) Porcentaje (%)

Fuente: Resultados de reportes de laboratorio, HGPA
Elaborado por: Mario Cuenca bajo el paquete estadistico SPSS

El género méas frecuentemente afectado, fue el femenino donde de un total de 199 casos
181 que representan al 91,5% presento infeccion urinaria por E.coli seguido de P.
mirabilis con 6 casos que representan al 3% vy finalmente P. vulgaris con 3 casos que
corresponden al 1,5% ; mientras que en el género masculino de un total de 46 casos 20
que representan al 43,5% tenian infeccion por E.coli seguido por K. pneumoniae con 10
casos que representan el 21,7% y K. oxytoca con 7 casos que corresponden al 15,2% v el
tercer puesto dentro de los principales microoganismos causantes de IVU en el género

masculino (Tabla 1).

El género principalmente afectado en materia de infecciones de vias urinarias en este
estudio fue el femenino resultado ampliamente contrastado bajo los estudios de Veliz et al.
©7) realizados en el pais en la hermana provincia de Manabi donde el género femenino fue
el mas afectado en el 89% en relacion al masculino con el restante 11% y donde el
principal microorganismo causante de IVU fue E. coli, resultados muy similares a los
nuestros donde de igual manera, en este estudio en el género femenino E. coli predomind

como agente etioldgico de infeccion urinaria en el 91.5% de los casos y P. mirabilis con
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un 3%, donde la frecuencia de infeccion urinaria en el género femenino se debe
principalmente a la predisposicion anatomica frente a multiples factores de riesgo que las
vuelve mas propensas a contraer este tipo de infeccion, en relacién a los hombres donde la
frecuencia de IVU es mucho menor, pero a su vez comparten a E. coli como el principal
agente etioldgico de la infeccion con un 43,5% seguido de K. pneumoniae con el 21,7%
resultados similares a los reportados por Guevara et al.® en su estudio.

Tabla 2. Bacterias mas frecuentes en IVU en funcién a la edad. H.G.A. mayo 2017- junio
2018”.

Grupos etarios

recién nacidos infantes v nifios adolecentes,
y lactantes (3_ﬁla) adultos y adultos total
(0-2a) mayores (>12a)

Bacterias n (%) n (%) n (%) suma (%)
E. coli 8 50 10 66,7 183 82,4 201 82,4
K. pneumoniae 2 12 1 6.6 9 4.9 12 4.9
K. oxytoca 4 25 1 6.6 4 3,7 9 3,7
P. vulgaris - - 1 6.6 5 24 6 2,4
P. mirabilis 1 6,3 1 6.6 5 2,9 7 2,9
Otros 1 6,3 1 6.6 8 3,7 10 3,7
Suma 16 100 15 100 214 100 245 100

% Total de casos 6,5% 6,1% 87,4% 100%

Frecuencia (n) Porcentaje (%)

Fuente: Resultados de reportes de laboratorio, HGPA
Elaborado por: Mario Cuenca bajo el paquete estadistico SPSS
En edades comprendidas entre 0 meses y 5 afios correspondiente a los grupos etarios de
lactancia e infancia con un total de 16 casos las 3 principales bacterias que afectaron a
estos grupos etarios fueron: E. coli en un 50%, K. oxytoca con un 25% y K. pneumoniae
con un 12,5%. Mientras que en edades comprendidas entre 6 y 17 afios correspondiente a
los grupos etarios de nifiez y adolescencia con un total de 16 casos las 3 principales
bacterias relacionadas con infeccion en estos grupos fueron: E. coli en un 73,3%, K.
oxytoca y K. pneumoniae ambas con un 7% cada una; finalmente usuarios con edades de
18 afios en adelante con un total de 214 casos siendo el grupo poblacional mas grande
donde se hallan los grupos etarios adulto y adulto mayor las 3 principales bacterias que
causaron infeccion urinaria en estos grupos etarios fueron: E. coli en un 85,5% seguido por

K. pneumoniae con un 4,2% , P. vulgaris y P. mirabilis con un 2,3% cada uno (Tabla2).
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En el presente trabajo E. coli es la bacteria que afecto a todos los grupos etarios como el

principal agente causal de IVU vy estos en funcion a la densidad poblacional de los casos

aumentan su frecuencia en los grupos etarios de mayor edad como se puede apreciar en la

tabla 2, muy similares a los resultados Veliz et al. ¢”) donde se demuestra un porcentaje
superior al intervalo que comprende las edades de 27 a 41 afos, se puede concluir que la

mayoria son mujeres en edad fértil, con vida sexual activa o embarazadas que las

predispone por su condicion a la infecciones del tracto genito urinario, en el caso de K.

pneumoniae y K. oxytoca se presentan resultados similares al de E. coli con la sustancial

diferencia que en los grupos etarios comprendidos entre 0 m y 5 afios estas bacterias tienen

sus méximos porcentajes de frecuencia debido a la gran susceptibilidad inmunoldgica

propia de estos grupos etarios.

Tabla 3. Perfil de resistencia de las tres enterobacterias mas frecuentes en IVU. H.G.A. en el

periodo mayo 2017- junio 2018.

Bacterias
E.coli K. pneumoniae K. oxytoca

Antibiéticos N° n (%) N° n (%0) N° n (%) %Fin
AMC 202 111 55 12 9 75 9 7 78 69,3
SAM 202 121 60 - - - - - - 20
Cz 202 158 78 - - - - - - 26
KF 202 184 91 - - - 9 9 100 63,7
CRO 202 53 26 - - - - - - 8,7
CAZ 202 40 20 - - - - - - 6,7
CTX 202 63 31 12 9 75 9 5 56 54
CN 202 107 53 12 7 58 9 6 67 59,3
AK 202 59 29 - - - 9 5 56 28,3
CIP 202 123 61 12 6 50 9 1 10 40,3
LEV 202 57 28 - - - 9 1 10 12,7
F 202 61 30 12 10 83 9 7 78 63,7
FF 202 10 5 12 4 33 9 1 10 16
SXT 202 152 75 12 10 83 9 7 78 78,3

total de casos en los que fue empleado este antibiético (N°) frecuencia (n)

Amoxicilina mas acido clavulamico (AMC); ampicilina mas sulbactan (SAM) cefazolina (CZ), cefalotina (KF),
ceftacidima (CAZ), cefotaxime (CXT) gentamicina (CN), amikacina (AK), ciprofloxacina (CIP), levofloxacina (LEV),
nitrofurantoina (F), fosfomicina (FF), sulfametoxazol trimetropina (SXT)

porcentaje (%)

Fuente: Resultados de reportes de laboratorio, HGPA

Elaborado por: Mario Cuenca bajo el paquete estadistico SPSS

En el presente estudio, de todos los antibidticos a los que fueron resistentes las bacterias

estudiadas, solo se consideraron los 3 con mayor porcentaje de resistencia, de poder darse

el caso ya que no

todas las bacterias presentaban mas de 2 antibidticos resistentes
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existiendo casos aislados en los que habian 1 o 2 antibi6ticos resistentes; basado en 202
casos positivos para E. coli de un total de 245 casos registrados los 3 principales
antibidticos a los que la bacteria fue resistente son: KF con 91%, CZ con 78% y SXT con
un 75% de resistencia, mientras que basados en 12 casos positivos para K. pneumoniae de
un total de 245 casos registrados, los 3 principales antibidticos a los fue resistente son: F,
SXT ambos con 83%,

AMC-CTX ambos con 75% y CN con un 58% de resistencia en relacion al nimero de
casos registrados, finalmente de 9 casos positivos para K. oxytoca de un total de 245 casos
registrados los 3 principales antibidticos a los que fue resistente fueron: KF con 100%,
SXT y AMC con un 78% de resistencia en relacion al nimero de casos registrados
(Tabla3).

Haciendo referencia a la resistencia de estas enterobacterias determinadas
estadisticamente, se pudo observar que hubo baja frecuencia de resistencia a la mayoria de
los antibidticos probados; sin embargo, los maximos niveles de resistencia se encontraron
en los antibidticos frecuentemente indicados para infeccion urinaria no complicada como:
trimetoprim sulfametoxazol con una media de 78,3% amoxicilina mas &cido clavulanico
con una media de 69,3% Yy cefalotina y nitrofurantoina ambos con porcentaje medio de
resistencia del 63,7% a nivel general. Esto coincide con lo reportado en la literatura
consultada, independiente de la region geogréafica estudiada. Asi, en Senegal (Africa) se
encontr6 que los mayores niveles de resistencia se presentaron en las aminopenicilinas
combinadas o no con inhibidores de belactamasas y trimetoprim sulfametoxazol ©®
Hallazgos similares fueron reportados en Turquia @9 Colombia “9 y en un estudio que

involucro a otros cinco paises de América Latina incluyendo a Venezuela b,
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Tabla 4. Perfil de sensibilidad de las tres enterobacterias mas frecuentes en 1'VU.
H.G.A. en el periodo mayo 2017- junio 2018.

Bacterias
E.coli K. pneumoniae K. oxytoca

Antibiédticos N° n (%) N° N (%) N° n (%) % final
AMC 202 91 45 12 3 25 9 2 22 30,7
SAM 202 81 40 - - - - - - 13,3
Cz 202 44 22 - - - - - - 7,3
KF 202 18 9 - - - 9 0 0 3
CRO 202 149 74 - - - - - - 24,7
CAZ 202 162 80 - - - - - - 26,7
CTX 202 139 69 12 3 25 9 4 44 46
CN 202 95 47 12 5 42 9 3 33 40,7
AK 202 143 71 - - - 9 4 44 38,3
CIP 202 79 39 12 6 50 9 8 90 59,7
LEV 202 145 12 - - - 9 8 90 50
F 202 141 70 12 2 17 9 2 22 36,3
FF 202 192 95 12 8 67 9 8 90 90
SXT 202 50 25 12 2 17 9 2 22 21,3

total de casos en los que fue empleado este antibi6tico (N°)  frecuencia (n) porcentaje (%)

Amoxicilina mas acido clavulamico (AMC); ampicilina mas sulbactan (SAM) cefazolina (CZ), cefalotina (KF),
ceftacidima (CAZ), cefotaxime (CXT) gentamicina (CN), amikacina (AK), ciprofloxacina (CIP), levofloxacina (LEV),
nitrofurantoina (F), fosfomicina (FF), sulfametoxazol trimetropina (SXT)

Fuente: Resultados de reportes de laboratorio, HGPA
Elaborado por: Mario Cuenca bajo el paquete estadistico SPSS

Es fundamental aclarar que en para el estudio de la sensibilidad antimicrobiana de este
trabajo de todos los antibioticos a los que fueron susceptibles las bacterias estudiadas, solo
se consideraron los 3 con mayor porcentaje de sensibilidad, de poder darse el caso ya que
no todas las bacterias presentaban mas de 2 antibidticos sensibles existiendo casos
aislados en los que habian 1 o 2 antibidticos sensibles; basado en 202 casos positivos para
E. coli de un total de 245 casos registrados los 3 principales antibioticos a los que la
bacteria fue sensible son: FF con 95%, CAZ con 80% y CRO con un 74% de sensibilidad,
mientras que de 12 casos positivos para K. pneumoniae de 245 los 3 principales
antibidticos a los fue mas sensible fueron: FF con 67%, CIP con 50% y CN con un 42% de
sensibilidad, finalmente los 3 principales antibidticos a los que K. oxytoca con 9 casos
positivos registrados de 245 fueron: FF, LEV y CIP con 90% de sensibilidad (Tabla 4).

haciendo referencia al perfil de sensibilidad de estas Enterobacterias determinadas
estadisticamente, se pudo observar que, los maximos niveles de sensibilidad se encontraron
en los siguientes antibidticos fosfomicina, ciprofloxacina y levofloxacina con porcentajes

que van desde el 50% al 90% de sensibilidad segun sea la bacteria y el antibiotico que se
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utilice. Esto coincide con lo reportado en la literatura consultada, en varios estudios
realizados en América Latina 142, A diferencia de lo reportado por Veliz et. al ¢ en su
estudio donde se observo que trimetoprim sulfametoxazol presento un 76% de sensibilidad
frente a las enterobacterias, mientras que en este estudio fue uno de los antibidticos que
mostro mayor porcentaje de resistencia, pese a ser estudios realizados en el mismo pais las
sensibilidades y resistencias no son necesariamente iguales debido a multiples factores a

considerar.

Tabla 5. Bacterias mas frecuentes en I1VU productoras de BLEE. H.G.A. mayo
2017- junio 2018.

Bacterias mas frecuentes en IVU

K. P. P. Pseudomonas
BLEE (+) E. coli pneumoniae vulgaris mirabilis spp Total
Recuento 8 3 2 2 1 16
% dentro de 50,0% 18,8% 12,5% 12,5% 6,3% 100,0%
bacterias BLEE
% del total 3,3% 1,2% 0,8% 0,8% 0,4% 6,5%

Fuente: Resultados de reportes de laboratorio, HGPA
Elaborado por: Mario Cuenca bajo el paquete estadistico SPSS

Es necesario destacar que de un total de 245 muestras 16 que representan el 6,5% son
bacterias productoras de BLEE de las cuales el 50% corresponden a E. coli, 18,8% K.
pneumoniae y el 12,5% a P. vulgaris y P. mirabilis; mientras que a nivel general es decir
considerando los 245 casos de nuestra poblacién general local se presentan los siguientes
porcentajes E. coli con el 3,3%, seguido de K. pneumoniae con el 1,2%, y un 0,8% para P.
vulgaris y P. mirabilis. (Tabla 5).

Esta investigacion logré demostrar la presencia de BLEE en enterobacterias causantes de
IVU en la comunidad. Si bien, su frecuencia fue relativamente baja el 6,5% en relacion al
total de los casos positivos para IVU, representa un signo de alarma ya que este tipo de
mecanismo convierte a las cepas portadoras en multiresistentes debido a que afecta a todos
los betalactamicos y generalmente este tipo de microorganismos también son resistentes a
los aminoglucédsidos y fluoroquinolonas, disminuyendo asi drasticamente las opciones
terapéuticas. Son pocas las investigaciones sobre 1VU adquiridas en la comunidad donde
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se reporta el aislamiento de enterobacterias productoras de BLEE; sin embargo, llama la
atencion la elevada frecuencia de este tipo de mecanismo de resistencia reportado en la

India, entre 45 y 60% de las cepas, Senegal (38%) ©® y la baja frecuencia del mismo
reportado en América Latina (3,3%) “1.
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CONCLUSIONES

1. La principal bacteria aislada en funcion al género fue E. coli con un porcentaje de
43,5% en hombres y 91,5% en mujeres determinando de esta manera que las
mujeres son mas propensas a contraer infeccion de vias urinarias por esta bacteria
debido a su predisposicién a los factores de riesgo. K. pneumoniae se encontro en
un 21,7% de los hombres y se distribuye mayoritariamente en adultos mayores y
lactantes de lo que se concluye que K. pneumoniae es una bacteria que ataca
principalmente a hombres en edades muy tempranas (lactantes) y en edades
avanzadas (ancianos), aunque no se conoce las causas; en el caso de K. oxytoca se
reportd en un 15,2 % de los casos principalmente en hombres situacion similar a K.
pneumoniae, pero en menor medida. Finalmente, en el presente trabajo se encontrd
que un 6,5% de las enterobacterias asociadas a infeccion urinaria eran productoras
de BLEE.

2. Los principales antibioticos a los que fueron resistentes las bacterias
frecuentemente aisladas en el HGA asociadas a IVU fueron trimetoprim
sulfametoxazol y cefalotina ambos con porcentajes que van del 75 al 91%, seguidos
de amoxicilina mas &cido clavulanico y cefazolina ambos con porcentajes entre el
55y 78 % y finalmente, gentamicina y nitrofurantoina con porcentajes entre 53 %y
el 78%. segun sea la bacteria aislada.

3. Los antibidticos a los que presentaron mayor sensibilidad las bacterias mas
frecuentemente aisladas en el HGA asociadas a IVU fueron fosfomicina,
levofloxacina y ciprofloxacina con porcentajes que van desde el 50% al 90% de

sensibilidad segun sea la bacteria y el antibiotico que se utilice.
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RECOMENDACIONES

Fomentar la educacion de la poblacién en materia de factores de riegos en VU
enfocada a los grupos etarios mas incidentes y vulnerables como adultos mayores
mujeres embarazadas y nifias y adolescentes mediante charlas en escuelas y
colegios.

Fomento de la educacion de la poblacion general en materia de uso adecuado de
antibidticos mediante medios de comunicacion masivos.

Evaluar las medidas de control higiénico sanitarias del personal y casas de salud
mediante la realizacién de cultivos ambientales periddicos de las salas hospitalarias
de mayor riego permitiendo asi corregir e intensificar nuestras medidas de control
actuales evitando de esta manera que estas bacterias resistentes causantes de VU

tengan contacto con la comunidad.
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ANEXOS

Anexo N°1: Resolucion de aprobacion del tema del proyecto de investigacion

FACULTAD DE
CIENCIAS DE LA SALUD

DECANATO

Riobamba, 20 de junio de 2018
Oficio No. 0612-HCD-FCS-2018

Seifior

CUENCA ARTEAGA MARIO ALEXIS

ESTUDIANTE DE LABORATORIO CLINICO E HISTOPATOLOGICO
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD - UNACH

En su despacho. -
De mi consideracién:

Cumplo con el deber de informarle la resolucién del H. Consejo Directivo de Facultad,
adoptada en sesion ordinaria el martes 19 de junio de 2018.

RESOLUCION No. 0612-HCDF(S-19-06-2018: Aprobar los temas de los proyectos de
investigacién de la carrera de Laboratorio Clinico e Histopatoldgico, correspondientes al
periodo académico abril-agosto 2018, revisados por el Coordinador del CID de la Facultad
y la Comisién de Carrera. Oficio No. 121-CID-FCS-2018 y 317-CLCH-FCS-2018, de

acuerdo al siguiente detalle:

Noabres y Apellidos de | Tema igacion drea imiento Y Tribunal Aprobado Art. 173 | Tribual Aprobado Art.
Ne los Estudiantes i K Linea Trabajo Exerito 174 Sustentacivn
Coaisiin
Area de Conocsmienta: Tutor: Phd. Liliana Arsajo
Ciencias Dra. Ana Carolina Gonzdles Preside |
SENSIBILIDAD ¥
RESISTENCIA DE GERMENES Linea de M. Celio Garcla M. Celio Garcla
MAS  FRECUENTES EN Tavestigacién: Micabro Miembeo
1 Cuenca Arteaga INFECCIONES ~ URINARIAS. | Ciencias de la Vida
Mario Alexis HOSPITAL PROVINCIAL Dra. Maris Eagenia Lucana Dra. Maris Eugenia
GENERAL AMBATO. MAYO Descripeién: Micmbro | woena |
2017 - JUNIO 2018 Microbiologia | Miembea
L= 1 -

Atentamente,

hi/
1k
DECANO DE LA FACULTAD_ - 7'/“411 o
CIENCIAS DE LA SALUD - UNACH

€.C: Archivo
Adjs Lo indicado

ranscripe: : o X
T ién Acta 019-HCD-19-06-2018: Jenny Coste! :
Revisado y Aprobado por: Dr. Gonzalo Borilla : )

i i 30880 - Ext 1500 - 1503 - 1511
Campus Norte | Av,An!omoJosédeSucre,Kml»waaGuan | Teléfonos: (593-3) 37:

Fuente: Universidad Nacional de Chimborazo

Elaborado por: Mario Cuenca



Anexo N°2: Oficio para trabajar con el proyecto de investigacion en el Hospital General
Ambato.

——

UNIVERSIDAD NACIONAL DE CHIMBURAZO
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE LABORATORIO CLINICO E HISTOPATOLOGICO
DIERECCTON
Ext. 1511

Libres por la Ciencia y el Saber

- Oficio N° 293-CLCH-FCS-2018
Riobamba, 15 de Junio de 2018

Master

Carlos Lopez Barrionuevo

GERENTE DEL HOSPITAL GENERAL DOCENTE AMBATO
Presente. -

De mi consideracion

Con un respetuoso y atento saludo me dirijo a usted por medio del presente, para solicitar de la
manera mis comedida la aulorizacion correspondiente para que el sefior estudiante de la Unidad
de Titulacion de la Carrera de Laboratorio Clinico e Histopatologico, CUENCA ARTEAGA MARIO
ALEXIS con C.1. 060493 146-9, pueda acceder al area de Microbiologia de laboratorio Clinico y a la
revision de datos disticos e hisforias clinicas para el desarrollo del proyecto de Investigacion
con el tema. "Sensibilidad y Resistenciz de gérmenes mis fr infecc inarias. Hospital
General Ambato. Mayo 2017- Jumio 2018".

IR SRR

Por lo expresado anteriormente y considerando la importancia que tiene el fema, para beneficio del
Hospital General Docente Ambato, me permito solicitar su autorizacion para iniciar las acciones

correspondientes.

Por la favorable atencion que se digne dar al p icipo mi

Atentamente

AR

. Ximena Robalino F.
% DIRECTORA DE LA CARRERA DE
LABORATORIO CLINICO E HISTOPATOLOGICO

o)
b"p
T2
Y _
Campus Norte " Edison RieraR." : Campus"laDoloresa” : Campus Centro : CampusGuano
Avda. AntonioJost de Sucse, K 15 i Arda oy Atfavay 10 de i Duchicela 1175y PrincesaToa i Paoyuia La Nalsz, Bao San Regee
Telélonos: (537-3) 330 880 exl. 3000 © Teklenas GIINNI0N0- 03000 | Tektlones GBII080 e 300 | viaahsaco

www.tnach.2du.ec

Fuente: Universidad Nacional de Chimborazo

Elaborado por: Mario Cuenca



Anexo N°3: Resolucién del Hospital General Ambato en respuesta al tema proyecto de
investigacion.

W™y minisTERIO
m )) 34 DE SALUD PUBLICA

Coordinacién Zonal 3 Salud
Hospital General Docente Ambato

Oficio Nro. MSP-CZ3-HPDA-2018-0701
Ambato, 20 de junio de 2018

Asunto: Respuesta: UNACH solicita, autorizar al Sr. Cuenca Mario para que pueda
accder al area de Microbiologia e Historias clinicas para el desarrollo de su proyecto de
investigacion

Magister
Ximena del Rocio Robalino Flores
En su Despacho

De mi consideracion:
En respuesta al Documento No. 293CLCHFCS2018

En respuesta al Documento No. 293CLCHFCS2018 firmado por la Mgs. Ximena
Robalino F. Directora de la Carrera de Laboratorio Clinico e Histopatologia de la Feultad
de Ciencias de la Salud de la Universidad Nacional del Chimborazo, quien solicita
autorizacién para que el sefior estudiante de Titulacién de la Carrera de laboratorio
Clinico e Histopatolégico Cuenca Arteaga Mario Alexis CC 0604931469:

1. Acceda a datos del Laboratorio de Microbiologia del Hospital General Docente

Ambato (HGDA)
2. Acceda a historias clinicas determinadas segun acceso a datos de laboratorio

Para la revisién de datos estadisticos ¢ historias clinicas para el desarrollo del proyecto de
investigacién con el tema: "SENSIBILIDAD Y RESISTENCIA DE GERMENES MAS
FRECUENTES EN INFECCIONES URINARIAS. HOSPITAL GENERAL

AMBATO. MAYO 2017 - JUNIO 2018".
En existencia de Convenio firmado por la UNACH, Facultad de Ciencias de la Salud y la

Coordinacién Zonal 3 salud, su requerimiento es aceptado; agradeceré:

1. Firma en Docencia e Investigacién de compromiso de mantener el Sigilo de la
Informacion Médica

. Prohibicién de fotografiar o fotocopiar documentos de la historia clinica

. Uso de datos (nombres, cédula de identidad, etc.) que permita identificar al usuario

. Generar copia de trabajo de Investigacién al HGDA

. Luego de lo requerido tomar contacto con la lider dwel Servicio de Laboratorio
Clinico (Dra. Ménica Lépez)

. Con los datos de las historias clinicas requeridas acercarse al Servicio de Estadistica
y tomar contacto con la lider del Servicio (Dra. Erika Viteri).

W oE W

a

Fuente: Hospital Provincial General Ambato

Elaborado por: Mario Cuenca



Anexo N°4: Base de datos para analisis estadistico bajo el sistema SPSS.

Archiva  Editar  Ver Datos

Transformar  Analizar  Graficos

@ DATOS H.G.A 5PSS5.sav [ConjuntoDatos1] - IBM SPSS Statistics Editor de datos

Utilidades

Ampliaciones

Ventana

Ayda

'ﬁué‘mﬁ FLEE A BE {ed]

[wisible: 14 ge 14 variables

Vista de dalos | Vista de variables|

Fuente: software estadistico SPSS version 25

Elaborado por: Mario Cuenca

I I Il I 2R I R ]l Il
| & Genero H & Edad ‘|£}Grﬁ;et dServ;cmﬁ {Iumculhvn“{lﬁactena %mc:;i 4 e H‘d i Hd s H‘d i H‘d - H‘d - H&’ med] N

1 Femenino =18 afios  Clinica Positivo E coli Ninguno F FF CN CIP KF SXT. - E

2 Femenino 35 /18 afios Consulta e Positivo E coli Ninguno F FF TRZ CIP ]

3 Femenino pal /18 afios Hospitaliza . Positivo E coli Ninguno F SAM FF SXT.

4 Femenino 17 5-17 afios Gineco-ob. Positivo E coli Ninguno CIP CN F CZ SXT. B

5 Masculino Ell =18 afios  Clinica Positivo E coli Ninguno CIP FF CTX. KF CIP SXT.

6 Femenino 15 5-17 afies. Emergencia Positivo E coli Ninguno AMC SXT. F CN CIP

i Femenino 29 /18 afias Emergencia Positivo E coli Ninguno AMC CZ F SXT. -

8 Femenino 30 /18 afias Emergencia Positivo E coli Ninguno SXT. FF SAM CcZ F

9 Femenino 78 =/1§ afios Emergencia Positivo E. coli Ninguno CIP SXT. FF (o74 CN

10 Femenino 63 =/1§ afios Emergencia Positivo E. coli Ninguno CAZ FF cIP SXT. . -

1 Femenino 82 =/1§ afios Emergencia Positivo E. coli Ninguno ciP FF CTX. KF CIP SXT.

12 Femenino 29 >/1§ afios Emergencia Positivo E. coli Ninguno F SAM FF SXT. .

13 Femenino 73 >/1§ afios  Traumato Positivo E. coli Ninguno LEV FF SAM (o74 SXT. -

14 Femenino 0 O0m-5a Meonatologia  Positivo E. coli Ninguno F FF LEV SAM CcZ SXT.

15 Femenino 1 Om-5a  Pediatria Positivo E. coli Ninguno AMC F . CN

16 Femenino 27 =/18 afios Gineco-ob...  Positivo  E. agglom... Ninguno AMC CZ F SXT . B

17 Femenino 80 =/18 afios Hospitaliza...  Positivo E. coli Ninguno SXT FF . SAM CcZ F

18 Femenino 41 =/18 afios Gineco-ob...  Positivo E. coli Ninguno SAM Clp FF SXT AK

19 Femenino 18 =/18 afios Gineco-ob. Positvo  klepsiela spp Ninguno AMC SXT. CN F AK

20 Masculino 75 =/18 afios Emergencia Positivo k. oxytoca Ninguno FF TPZ. clP CN SAM -

21 Masculino 61 >/18 afios Consulta e Positivo E coli Ninguno F FF LEV SAM CZ SXT.

22 Femenino 33 >/18 afios Consulta e Positivo E coli Ninguno FF CIP SXT. F AMC =

Fi I
3 DATOS H.G.A SPSS.sav [ConjuntoDatos1] - IBM SPSS Statistics Editor de datos - o
Archive  Editar  Ver Datos  Transformar  Analizar  Gréficos  Utilidades  Ampliaciones  Ventana  Ayuda
() .
SEe e~ BLEE N BE 19
Mombre |  Tipe | Anchura |Decimales|  Etigueta | Valores | Perdidos |Columnas| Alineacion | Medida | Rl

1 Genero Numérico 2 0 ¢Cual es suge  {1. Masculin_ Ninguno 8 = Centrado | Nominal \ Entrada E

2 Edad Numérico 2 0 ¢Cual es sued_. Ninguno Ninguna 8 Centrado ¢ Escala . Entrada

3 Grupo_etario  Numérico 2 0 {1.0m5a) . Ninguno 8 Derecha g Nominal \ Entrada

4 Senvicio 1 Numérico 2 0 ¢A que senicio_. {1, Consutta_ Ninguno 8 Centrado gl Ordinal . Entrada

5 wocultive Numérico 2 0 ¢Cual fue el res__ {1, Positivo} Ninguna 8 Centrado gl Ordinal \ Entrada

6 Bacteria Numérico 2 0 ¢Cualfuelaba {1, E col}_ Ninguno 8 Centrado gl Ordinal . Entrada

7 Mecanismo.. Numérico 2 0 ¢Que tipo de re_ {1, BLEED}. . Ninguna 8 Derecha g Nominal  Entrada

8 Sensibilidad Numérico 2 0 GAnte que anti_ {1, F} Ninguna F Derecha il Ordinal . Entrada

9 Sensibilidad2 Numérico 2 0 ¢Ante que anti {1, F}. Ninguna 3 Derecha gl Ordinal N\ Entrada

10 Numérico 2 0 iAnte que anti... {1, F}... Ninguno 8 Derecha ol Ordinal N Entrada

1 Resistencial MNumérico 2 0 ¢Ante que anti {1, F}. Ninguna 3 Derecha gl Ordinal \ Entrada

12 Resistencia2 MNumérico 2 0 ¢Ante que anti... {1, F}... Ninguna F Derecha ol Ordinal “ Entrada

13 Resistencia3 Numérico 2 0 gAnte que anti {1, F}. Ninguna 3 Derecha gl Ordinal \ Entrada

14 intermedio  Numérico 8 2 Ninguno Ninguna 8 Derecha g Nominal “ Entrada
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23
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