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1. TITULO

“Resistencia antibiotica de Escherichia Coli en infecciones urinarias
complicadas y no complicadas tratadas en el Hospital General Isidro

Ayora de Loja en el afio 2015”



2. RESUMEN

Mosquito y otros autores (2011) definen a la resistencia antibiética como un fenémeno
bioldgico natural, que tiene lugar debido a las mutaciones y a la gran capacidad de las
bacterias de transferir horizontalmente su material genético, existiendo una clara
correlacion entre el uso de antibioticos y la resistencia bacteriana. En las infecciones del
tracto urinario la resistencia antibiotica es un problema frecuente que dificulta la evolucién
favorable del curso de la enfermedad, puesto que se ha constituido como un patron de
resistencia creciente que hace necesaria una investigacion minuciosa de la sensibilidad
antibidtica del agente causal para asi, establecer un tratamiento empirico inicial acertado.
La presente investigacion se desarrollo, teniendo como finalidad identificar los pacientes
con infecciones urinarias complicadas y no complicadas, determinar los cultivos positivos
para E. Coli y los antibidticos a los que ha mostrado resistencia; y relacionar la resistencia
antibidtica de E. Coli con las infecciones urinarias complicadas y no complicadas de los
pacientes tratados en el servicio de medicina interna del Hospital Isidro Ayora de Loja;
para cumplir con los objetivos se empled un formulario que incluia datos relevantes de las
historias clinicas, como fecha de ingreso, antecedentes patoldgicos, diagnéstico, apoyos
diagndsticos como urocultivo y antibiograma. Los resultados de la presente investigacion
mostraron que un 42% (n=21) eran ITU complicadas y un 58% (n=29) eran ITU no
complicadas; de estas el 86% (n=43) eran causadas por E. Coli y un 2% por otras bacterias;
los principales antibiéticos a los que mostré resistencia fueron a Trimetoprim
Sulfametoxazol con un 93,02% (n=40), Amoxicilina/clavulanico con un 81,40% (n=35) y
Ampicilina, Ampicilina/Sulbactam 79,07% (n=34). Ademas se demostr6 un mayor
porcentaje de resistencia en las ITU complicadas, que en las no complicadas, compartiendo

los mismos antibiéticos de resistencia.

Palabras clave: Resistencia antibidtica, E. Coli, ITU complicadas, ITU no complicadas.



ABSTRACT

Mosquito and other authors (2011) state antibiotic resistance as a natural biological
phenomenon, that occurs due to the mutations and the great ability of bacteria to transfer
their genetic material horizontally, having a clear correlation between the use of antibiotics
and bacterial resistance. In urinary tract infections, antibiotic resistance is a common
problem that hinders the favorable evolution of the course of the disease, since it has been
established as a pattern of increased resistance which makes necessary a thorough
investigation of the antibiotic sensitivity of the causal agent to establish a successful initial
empirical treatment. This research was developed, with the purpose of identifying patients
with complicated and uncomplicated urinary tract infections, determine positive cultures
for E. Coli and the antibiotics to which has shown resistance, and to relate the antibiotic
resistance of E. Coli with complicated and uncomplicated urinary tract infections on
patients treated in the internal medicine service at Hospital “Isidro Ayora” in Loja city. To
reach the main objectives a form was used, which included relevant data records, as date of
entry, history / pathological, Diagnostics, diagnostic support as urine culture and
antibiogram. The results of this research showed that 42% (n = 21) were complicated UTI
and 58% (n = 29) were not complicated UTI; 86% (n = 43) were caused by E. Coli and 2%
for other bacteria; the main antibiotics that showed resistance were trimethoprim
sulfamethoxazole for 93,02% (n = 40), Amoxicillin/clavulanic acid with 81,40% (n = 35)
and ampicillin, ampicillin/Sulbactam 79,07% (n = 34). Also, it was showed a greater
percentage of resistance in the complicated UTI, unlike the not complicated, sharing the

same antibiotics resistance.

Key words: antibiotic resistance, E. Coli, complicated UTI, uncomplicated UTI



3. INTRODUCCION

En el medio hospitalario la infeccion mas frecuente es la del tracto urinario,
constituyendo el 10% del total de las consultas de atencién primaria y el 39% de las
consultas de Urologia. El principal agente etiologico de la infeccion del tracto urinario
(ITU), y el que mas se ha asociado a recidivas, ha sido Escherichia coli (E. coli). En el
servicio de microbiologia del Hospital Ramoén y Cajal en Espafa representa el 56,4% del
total de uropatogenos aislados y esta cifra asciende al 80-90% cuando se trata de ITU no

complicada adquirida en la comunidad (Junquera, Loza, & Baquero, 2005).

En los dltimos afios se ha detectado una progresiva disminucién en la sensibilidad de
este microorganismo a los antimicrobianos utilizados habitualmente para el tratamiento de
la ITU. La aparicion y diseminacién de resistencias, entre otros factores, motiva que el
tratamiento de las infecciones del tracto urinario causadas por E. coli constituya, en

algunos casos, un importante problema terapéutico (Junquera et al., 2005).

Las infecciones urinarias no complicadas se producen por lo general en pacientes sin
alteracion estructural, ni funcional de los rifiones y las vias urinarias. En cambio, en
aquellos pacientes con este tipo de alteraciones o deterioro de la inmunidad local o general
se ve favorecido el desarrollo o persistencia de infecciones urinarias complicadas (Lopez,
Zitto, & Bresso, 2006).

El conocimiento de los patrones antibidticos de las bacterias que mas frecuentemente
producen ITU en el ambito local es importante para indicar un tratamiento empirico
racional y adecuado, siendo este aspecto especialmente importante en atencion primaria,

donde la mayoria de las ITU se tratan empiricamente (Betran, Cortés, & L6pez, 2015).

En México, el tratamiento empirico de la infeccion de vias urinarias se basa en la
administracion de antimicrobianos de primera linea, como Trimetoprim-sulfametoxazol, la
alternativa es nitrofurantoina en los cuadros de las vias urinarias bajas y ciprofloxacino,
levofloxacino, ceftriaxona y aminoglucésidos con tratamiento subsecuente con quinolonas
para el tratamiento de la infeccion de las vias urinarias altas(Paramo-Rivas, Tovar-Serrano,
& Rendon-Macias, 2015).



En afios recientes, la administracion indiscriminada de antimicrobianos ha resultado en
la seleccion de cepas resistentes que producen fracaso del tratamiento empirico y
complicacion de los procesos infecciosos. Las enterobacterias gramnegativas son los
principales microorganismos asociados con beta-lactamasas de espectro extendido
(BLEE), que son enzimas capaces de hidrolizar el anillo beta-lactdmico de los
antimicrobianos (Paramo-Rivas et al., 2015).

La ausencia de nuevas moléculas antimicrobianas y el incremento en la resistencia
bacteriana favorecida por el uso indiscriminado de antibidticos, obligan a normar

conductas para el abordaje y tratamiento inicial de las ITU (Calderén-Jaimes et al., 2013).

Sin embargo, la resistencia a los antimicrobianos es un fendmeno evolutivo natural que
puede verse acelerado por diferentes causas. Entre ellas, la mas relevante es el consumo
excesivo e inadecuado de antibidticos ya que favorece la seleccion y difusion de cepas
resistentes que provocan un aumento de fracasos terapéuticos (Martin Salas, Gil-Setas, &
Mazon, 2006).

En el Hospital Isidro Ayora de Loja se rigen a guias de préactica clinica externas que
pueden no coincidir con la realidad local; por lo que seria conveniente tener datos locales,
en cuanto a resistencia antibiotica de E. Coli corroborando al mismo como agente
etioldgico principal en las ITU tratadas en la institucion; y a la vez segun los resultados,
poder emplear un tratamiento acorde a las necesidades del paciente, reduciendo el gasto y
estancia hospitalaria, y las rotaciones de antibioticos frecuentes. Siendo estas razones

fundamentales para el desarrollo de esta investigacion.

El presente trabajo investigativo pertenece a la linea de investigacion, Salud
Enfermedad del Adulto y Adulto Mayor en la RSE o Region Siete.

Los objetivos planteados que permitieron el desarrollo del presente trabajo investigativo
fueron: Identificar los pacientes con infecciones urinarias complicadas y no complicadas
tratados en el servicio de medicina interna del Hospital Isidro Ayora de Loja; determinar
los cultivos positivos para E. Coli y los antibidticos a los que ha mostrado resistencia y
relacionar la resistencia antibiotica de E. Coli con las infecciones urinarias complicadas y

no complicadas. La recoleccion de los datos se llevd a cabo a través de un formulario



donde se registraban los datos que luego sirvieron para la tabulacion y andlisis de
resultados.

El presente trabajo investigativo dejo en evidencia que en el servicio de medicina
interna un 42% (n=21) eran Infecciones urinarias complicadas y un 58% (n=29) eran no
complicadas; de estas el 86% (n=43) eran causadas por E. Coli y un 2% por otras bacterias;
los principales antibidticos a los que mostrd resistencia fueron a Trimetoprim
Sulfametoxazol con un 93,02% (n=40), Amoxicilina/Clavulanico 81,40% (n=35) y
Ampicilina, Ampicilina/Sulbactam 79,07% (n=34). Ademas se demostré un mayor
porcentaje de resistencia en las ITU complicadas, que en las no complicadas, compartiendo

los mismos antibioticos de resistencia.



4. REVISION LITERARIA
4.1 Infeccién del trato Urinario
41.1 Definicion.

Las Infecciones del tracto urinario (ITU), se define como la presencia y multiplicacion
de microorganismos en la via urinaria con invasion de los tejidos y, generalmente, cursa

con la presencia de un gran nimero de bacterias en orina (Alos et al., 2013).
4.1.2 Epidemiologia.

Las ITU son un problema frecuente en adultos en Atencién Primaria. Un tercio de las
visitas a las consultas de Atencion Primaria lo son por procesos infecciosos. De estos, un
10% son ITU. En el afio 2007, en Estados Unidos, hubo 8,6 millones de consultas médicas
por ITU, el 84% de mujeres. Se calcula que el 50-60% de las mujeres adultas tendra al
menos un episodio de ITU en su vida. El pico de incidencia de ITU no complicada en
mujeres se da en las edades de méaxima actividad sexual, de los 18 a los 39 afios (Alds et
al., 2013).

En México, el Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiologica reporto que en 2010 las
IVU ocuparon el tercer sitio dentro de las principales causas de morbilidad. En 2010, se
reportaron 1204032 casos en adultos de 25 a 44 afios de edad, con una tasa de incidencia
de 3000 por cada 100000 habitantes. En mayores de 60 afios, la tasa de incidencia fue de
6000 por cada 100000 habitantes, con predominio en el sexo masculino.(Calderén-Jaimes
etal., 2013)

4.1.3 Patogenia.

Los microorganismos pueden llegar a las vias urinarias por diseminacion hematégena o
linfatica, aunque hay abundantes datos clinicos y experimentales que demuestran que el
ascenso de microorganismos desde la uretra es la via mas frecuente que produce IU,
especialmente por microorganismos de origen intestinal (es decir, Escherichia coli y otras
enterobacterias). Esto ofrece una explicacion logica de la mayor frecuencia de IU en las
mujeres que en los varones y del mayor riesgo de infeccion después de un sondaje o

instrumentacién vesical. Se cree que las bacterias migran por el espacio mucopurulento



existente entre la uretra y la sonda, lo que da lugar a la aparicién de bacteriuria en casi
todos los pacientes en el plazo de unas 4 semanas.(Grabe et al., 2010)

414 Clasificacion.

Las ITU son clasificadas de diversas formas: alta o baja, aguda o cronica, no
complicada o complicada, sintomatica o asintomatica, nueva o recurrente y comunitaria o

nosocomial. (Echeverria-Zérate, Sarmiento Aguilar, & Osores-plenge, 2006)
41.4.1 Infecciones del tracto urinario baja.

Colonizacion bacteriana a nivel de uretra y vejiga que normalmente se asocia a la
presencia de sintomas y signos urinarios, como urgencia, disuria, polaquiuria, turbidez y

olor fétido de la orina. Incluye a la cistitis y uretritis.(Echeverria-Zarate et al., 2006)
4.1.4.1.1 Uretritis Aguda.

Cuadro inflamatorio que compromete predominantemente la uretra distal. Todo cuadro
de uretritis debe ser considerado como una enfermedad de transmision sexual (ETS) hasta
que se demuestre lo contrario. El cuadro clinico de la uretritis aguda se caracteriza por
disuria de diversos grados de intensidad, dolor uretral espontaneo (no relacionado con la
miccidn) y secrecion uretral que también es de cuantia variable dependiendo del individuo
afectado y del microorganismo responsable de la uretritis. En general predominan los
sintomas locales que pueden o no asociarse a manifestaciones sistémicas como fiebre y

compromiso del estado general.(Valdevenito S & Marconi T, 2013)
4.1.4.1.2 Cistitis Aguda.

El término cistitis indica una infeccién localizada en la vejiga sin comprometer el tracto

urinario alto.(Malogén-Mondofio, 2004).

Incluye sintomatologia como: disuria, polaquiuria y urgencia miccional. Con menor
frecuencia se observa incontinencia, tenesmo y dolor suprapubico que a veces aumenta con

la miccion (Gonzalez Monte, 2010).

e Aislamiento de >103 UFC/ml de bacteria en un cultivo de orina obtenido mediante

miccion (chorro medio).



e Aislamiento de >102 UFC/ml de bacteria en un cultivo de orina obtenido mediante

sondaje vesical estéril o puncion suprapubica.(Asociacion Espafiola de Urologia, 2013)
4.1.4.2 Infecciones del tracto urinario alta.

Presencia de signos y sintomas de ITU baja, asociada a colonizacion bacteriana a nivel
ureteral y del parénquima renal, con signos y sintomas sistémicos como, escalofrios, fiebre,

dolor lumbar, nauseas y vomitos. Incluyen las pielonefritis.(Echeverria-Zarate et al., 2006)
4.1.4.2.1 Pielonefritis Aguda.

La pielonefritis aguda (PNA) es una infeccion de las vias urinarias superiores
relativamente frecuente puesto que, en la poblacion femenina, aparece con una prevalencia
del orden del 5%. Se trata de una entidad clinica bien descrita cuyo diagndéstico, basado en
la anamnesis, la exploracién fisica y el andlisis citobacterioldgico urinario, no plantea

dificultades particulares.(Cornu, Renard-Penna, & Rouprét, 2008)
4.1.4.3 Infeccion del tracto urinario nosocomial.

Una infeccién del tracto urinario se define como nosocomial cuando es adquirido en
cualquier institucion de atencién médica o de un modo més general, cuando se relaciona
con el manejo de un paciente El origen de las bacterias nosocomiales es endogena (flora
del paciente) en dos tercios de los casos. Los mismos conceptos pueden ser aplicados a la
colonizacion.(Members of the Jury of the Consensus Conference on nosocomial urinary
tract infections, 2003)

4144 Infeccion del tracto urinario recurrente.

Méas de tres episodios de ITU demostrados por cultivo en un periodo de un

afio.(Echeverria-Zarate et al., 2006)
4.1.45 Bacteriuria Asintomatica.

Incluye pacientes con un punto de corte con bacteriuria significativa (> 10°> UFC/mL de

orina) sin presentar sintomas.(Mehnert-kay, 2005)
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4.1.4.6 Infecciones Urinarias Complicadas.

Las Infecciones Urinarias Complicadas (IUc) ocurre debido a factores anatémicos,
funcionales o farmacoldgicos que predisponen al paciente a una infeccién persistente o
recurrente 0 a fracaso del tratamiento. Estos factores incluyen condiciones a menudo
encontradas en ancianos: ampliacion de la prostata, obstrucciones y otros problemas que
requieren la colocacion de dispositivos urinarios; y a la presencia de bacterias resistentes a
antibidticos multiples. Su espectro comprende desde una cistitis complicada, hasta una

urosepsis con choque séptico.(Echeverria-Zarate et al., 2006)

Factores de riesgo de I1Uc.

1. ALTERACIONES AL LIBRE FLUJO URINARIO
a) Organicas
e Reflujo vesicoureteral.
e Instrumentacion: Cateterismos urinarios, cirugia endoscdpica.
e  Obstruccion: - Tramo urinario inferior: HBP, cancer de prostata, estenosis uretral.
—  Tramos urinarios superiores: Litiasis, tumores, compresion extrinseca.
b) Funcionales
e Embarazo.
e Disfuncidn vesical: Vejiga neurdgena, inestabilidad vesical, incontinencia.
¢) Estructurales
e Malformaciones: Valvas uretrales, estenosis unién pieloureteral, uréter ectdpico,
megauréter.
e Tras intervencion sobre vias urinarias: derivaciones urinarias quirargicas.

e Complicaciones quirurgicas: fistulas, obstrucciones yatrogenas.

2. PROCESOS PREDISPONENTES Y/O AGRAVANTES

a) Diabetes mellitus. d) Hospitalizacién/institucionalizacién.
b) Neoplasia. e) Compromiso inmune
¢) Edad avanzada. f) Insuficiencia renal crénica.

3. PRESENCIA DE DISPOSITIVOS EN LA VIA URINARIA
a) Externos: sondas uretrales, cistostomias suprapubicas, nefrostomias percutaneas.

b) Internos: Doble J, dispositivos intrauretrales o intraureterales.

Fuente: (Martinez, 2004)
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4.1.4.7 Infecciones Urinarias No Complicadas.

Las infecciones urinarias (IU) no complicadas en adultos comprenden episodios de
cistitis aguda y pielonefritis aguda en personas por lo demas sanas. Estas IU se observan
principalmente en mujeres sin anomalias estructurales ni funcionales importantes en las
vias urinarias, nefropatias ni comorbilidad que puedan ocasionar consecuencias mas graves

Yy, por consiguiente, requerir tratamiento adicional.(Grabe et al., 2010)
4.15 Etiologia.

En mas del 95% de los casos, un Gnico microorganismo es el responsable de la ITU. El
agente etioldgico mas frecuente de ITU en ambos sexos es la Escherichia coli, responsable
del 75% a 80% de casos; el 20% a 25% restante incluye microorganismos como:
Staphylococcus saprophyticus, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Klebsiella sp.,

Streptococcus faecalis, Pseudomonas aeruginosa (Echeverria-Zarate et al., 2006).

En el caso de la ITU complicada y nosocomial, la E. coli sigue siendo el principal
agente causante, pero la presencia de Klebsiella sp, Citrobacter y Pseudomonas aeruginosa
y de gérmenes grampositivos como Staphylococcus epidermidis meticilinorresistente y

Enterococcus sp. estd aumentada (Echeverria-Zarate et al., 2006).
4151 Escherichia Coli.

Pizabarro & Pefias (2009) En su trabajo describen a Escherichia Coli como parte de la
flora normal humana (hasta 109 UFC/g en la materia intestinal.) Es una bacteria
fermetadora de la lactosa, y por esta caracteristica puede ser identificada en medios de

cultivo diferenciales (Agar de MacConkey).
Los factores de virulencia en E. coli son los siguientes:

e Las fimbrias que participan en la adhesion

e El lipopolisacérido (antigeno O)

e Enterotoxinas que son exotoxinas que afectan al funcionamiento del aparato
digestivo

e Laverotoxina que dafia las células del endotelio

e Otros productos toxicos, entre ellos una hemolisina. (Pisabarro & Pefias, 2009)
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Dentro de las cepas de Escherichia coli que infectan a los seres humanos, se han
descrito dos grupos principales: las que causan infecciones intestinales (cepas
diarrogénicas) y las que producen infecciones extraintestinales. Este tltimo grupo incluye a
los agentes causales de las infecciones del tracto urinario (IsTU), asi como los que causan
meningitis neonatal y bacteremia. Los diferentes patotipos de E. coli se caracterizan por
compartir el antigenos somadtico u “O”, que definen los serogrupos, antigeno “H” o
flagelar, cuya combinacion define los serotipos (Figura 1). Se han reconocido mas de 1000
serotipos de E. coli basados en antigenos O y H. La serotipificacion es importante porque
contribuye a distinguir el nimero pequefio de serogrupos que causan enfermedad. Los
serogrupos de E. coli cominmente asociados con ITU son: O1, 02, 04, 06, O7, 08, 016,
018, 022, 025 y O75, los cuales son responsables de mas del 75% de estas infecciones.

(Molina Lopez & Hernandez Manjarrez, 2015).
4.1.6 Diagnostico Microbiologico.

El estudio microbioldgico consta de tres partes: examen de los caracteres
organolépticos, sedimento y cultivo en el que se identifican el namero de colonias y el
germen; se complementa con el antibiograma o prueba de susceptibilidad que determina in
vitro la sensibilidad de los antimicrobianos. Es importante, que la muestra para la
realizacion del urocultivo que constituye la comprobacion diagnostica, se realice en forma
adecuada. En el Gram del sedimento urinario centrifugado, la presencia de 10 o mas
leucocitos por mm?, se correlaciona con 100.000 UFC/mI. En la orina no centrifugada, la
presencia de un organismo observado con el objetivo de inmersidn, se asocia con 100.000
UFC/ml. La sensibilidad y especificidad de estos hallazgos es mayor del 90%.(Rondon,
Rondon, & Orence, 2007)

En el examen del sedimento los datos mas importantes son la piuria y la bacteriuria. El
hallazgo de més de 10 leucocitos por mm? esta relacionado con la presencia de mas de
400.000 leucocitos por hora y se correlaciona muy adecuadamente con urocultivos de mas
de 100.000 UFC/ml. La presencia de cilindros leucocitarios sugiere compromiso del
parénquima renal. La proteinuria es rara de encontrar, pero en casos de pielonefritis severa
o0 de nefritis intersticial, la proteinuria puede estar presente. La hematuria micro o

macroscopica puede observarse cuando existe inflamacion vesical.(Rondon et al., 2007)
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41.6.1 Urocultivo.

Estd indicado en casos de duda diagndstica, fracasos de tratamiento, mujeres
embarazadas, hombres, ancianos con signos clinicos de infeccién, infeccion urinaria
recurrente, o en infecciones urinarias complicadas.(Agirrezabala, Aizpurua, Albizuri, &
Alfonso, 2011)

Permite realizar una relacion cuantitativa detectando el nimero de bacterias por mililitro
de orina, pudiéndose interpretar los resultados segun los criterios de Kass: 1. Con mas de
100.000 UGC/ml existe una probabilidad de bacteriuria significativa del 80%; 2. De
10.000 a 100.000 UFC/ml la probabilidad de bacteriuria es dudosa o excepcional; 3. Con
menos de 10.000 UFC/ml se trata de una contaminacion.(Lozano, 2001)

Ademas, permite la realizacion de una valoracion cualitativa detectando el germen
responsable de la infeccion urinaria. Su uso también es Util para la obtencion de un
antibiograma, determinando la sensibilidad de los gérmenes a los antimicrobianos.(Lozano,
2001)

4.1.7 Antibiograma.

Es un estudio que mide la sensibilidad de una bacteria frente a diferentes
antimicrobianos in vitro y a partir de estos resultados predice la eficacia in vivo. Con un
antibiograma se pueden obtener resultados cualitativos que indican si la bacteria es
sensible o resistente a un antibiético, o cuantitativos que determinan la concentracion
minima (CMI) de antimicrobiano que inhibe el crecimiento bacteriano (en pug/ ml o en
mg/l). La interpretacién de los resultados del antibiograma (sensible, intermedio o
resistente) se realiza en funcién de los valores establecidos por diferentes comités, como el
Clinical and Laboratory Standards Institute en Estados Unidos, el European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing en Europa y la Mesa Espafiola de Normalizacién de la
Sensibilidad y Resistencia a los Antimicrobianos. Estos comités determinan y establecen
puntos de corte basados en propiedades microbioldgicas, farmacocinéticas y de eficacia
clinica, para definir la sensibilidad (éxito terapéutico) o resistencia de las diferentes

especies bacterianas a cada antimicrobiano.(Cercenado & Saavedra, 2009)
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4.1.8 Tratamiento.

En las ITU no complicadas, el tratamiento se inicia generalmente de forma empirica,
seleccionando el antibidtico segun la sensibilidad local de E. coli, que puede variar mucho
en funcion de la edad y el sexo del paciente. Ademas, debido al problema creciente de las
resistencias, al seleccionar el tratamiento empirico deben tenerse en cuenta los efectos
adversos ecologicos de los antibidticos y considerar otros factores del paciente como la
edad, sexo, embarazo, enfermedad subyacente, historia previa de ITU, etc., asi como
factores del farmaco como la comodidad posologica o el coste. En las ITU complicadas de
vias bajas aumenta la presencia de microorganismos distintos a E. coli, y las tasas de

resistencias microbianas son mayores.(Agirrezabala et al., 2011)

Muchos antibioticos se han usado como primera linea para tratar las ITU; fosfomicina
trometamol, trimetoprim con sulfametoxazol (TMP/SMX), luoroquinolonas, -lactdmicos
y nitrofurantoina son los mas comunes. Debido al aumento de la resistencia bacteriana, en
especial al TMP/SMX, las quinolonas y los B-lactdmicos, se requiere evidencia cientiica

para prescribir algin antibiotico. (M. Sotomayor de Zavaleta et al., 2015)

4.1.8.1 Medicamentos recomendados para el tratamiento de infecciones urinarias

no complicadas

Medicamento Dosis

Antibioticos de primera linea

Fosfomicina trometamaol 3 g a dosis dnica

Antibioticos de segunda linea

Mitrofurantoina macrocristales 100 mg cuatro veces por dia por 5 dias*

Ciprofloxacino 250 mg dos veces por dia por 3 dias

Ciproflox EX 500 mg una vez por dia por 3 dias

Levofloxacino 250 mg una vez por dia por 3 dias

Ofloxacino 200 mg una vez por dia por 3 dias o 400 mg dosis dnica

Antibioticos de tercera linea

Amaoxicilina/acido clavulanico 500/125 mg dos veces por dia por 7 dias
Cefdinir 300 mg dos veces por dia por 10 dias
Cefpodoxima 100 mg dos veces por dia

Fuente: M. Sotomayor de Zavaleta et al. , 2015
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4.1.8.2 Tratamiento de ITU complicada (pacientes inmunocomprometidos)

Presentacion clinica Terapia empirica inicial Observaciones y duracién de tratamiento

Repetir el cultivo, no es una urgencia tratar.

En pacientes trasplantados de rifidn, sdlo tratar
durante los primeros 3 meses postrasplante.
Duracion de tratamiento: 5 a 7 dias

Bacteriuria asintomatica NO

Ertapenem
Alternativas:
ceftriaxona, aminoglucdsido

Elegir tratamiento definitivo de acuerdo con
aislamiento. Duracion de tratamiento: 7 dias

ITU complicada sintomatica:
sin datos de gravedad

ITU sintomatica: Ertapenem . . .
- . P . Elegir tratamiento definitivo de acuerdo con
con afeccion del tracto urinario  Alternativas: , . . , .
. . .. . aislariento. Duracion de tratamiento: 14 dias
alto o presencia de fiebre aminoglucosido, ceftriaxona

Carbapenémico antipseudomonas# +
vancomicina

ITU sintomatica: grave Alternativas:
Pipiracilina/ Tazobactam +
aminoglucdsido + Vancomicina

Elegir tratamiento definitivo de acuerdo con
aislamiento. Duracion de tratamiento: 14 a 21 dias;
en caso de lesiones focales (p. j., abscesos) puede
extenderse hasta 4-6 semanas

Fuente: M. Sotomayor de Zavaleta et al. , 2015

4.2 Resistencia Antibiotica
421 Definicion.

La resistencia antibiotica es un fendmeno biol6gico natural debido a las mutaciones y a
la gran capacidad de las bacterias de transferir horizontalmente su material genético,
existiendo una clara correlacion entre el uso de antibiéticos y la resistencia bacteriana
(Mosquito et al., 2011).

422 Mecanismos de Resistencia a los Antibidticos.

El fenotipo de resistencia antibiotica es perceptible gracias a la presencia de uno o mas
mecanismos moleculares de resistencia antibidtica en la bacteria. Dentro de los tipos de
mecanismos moleculares de resistencia destacan por su relevancia: inactivacion
enzimatica, alteraciones en el sitio blanco y alteraciones de la permeabilidad (Tenover,
2006).
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El principal mecanismo de resistencia bacteriana a los antibidticos betalactdmicos,
consiste en la produccion de B-lactamasas. La aparicion de las B-lactamasas de Espectro
Extendido (BLEE) resulta de mutaciones en las B-lactamasas, se cree que la principal causa
es el uso generalizado de cefalosporinas de tercera generacion y aztreonam. Estas enzimas
median resistencia a cefalosporinas de amplio espectro y para monobactamicos (Al-
mayahie, Jh, & Kuriashy, 2016).

Tenover (2006) en su articulo manifiesta; las bacterias pueden manifestar resistencia a
los farmacos antibacterianos a través de una variedad de mecanismos. Algunas especies de
bacterias son naturalmente resistentes a una clase de agentes antimicrobianos. En tales
casos, todas las cepas de bacterias de las especies son igualmente resistentes a todos los
miembros de esas clases antibacterianas. De mayor preocupacion son los casos de
resistencia adquirida, donde las poblaciones inicialmente sensibles de bacterias se hacen
resistentes a un agente antibacteriano y proliferan y se extienden bajo la presion selectiva
del uso de dicho agente.

Varios mecanismos de resistencia a los antimicrobianos se extienden facilmente a una
variedad de géneros bacterianos. En primer lugar, el organismo puede adquirir genes que
codifican enzimas, tales como beta-lactamasas, que destruyen el agente antibacteriano
antes de que pueda tener un efecto. En segundo lugar, las bacterias pueden adquirir bombas
de eflujo que destruyan el agente antibacteriano de la célula antes de que pueda llegar a su
sitio diana y ejercer su efecto. En tercer lugar, las bacterias pueden adquirir varios genes
para una via metabdlica que en Ultima instancia produce alteraciones de las paredes
celulares bacterianas que ya no contiene el sitio de unién del agente antimicrobiano.
(Tenover, 2006)
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5. MATERIALES Y METODOS
5.1 Tipo de Estudio

La presente investigacion fue de tipo retrospectivo, porque los datos fueron obtenidos
un afo previo a la fecha de presentacion del presente trabajo de investigacion. Descriptivo,
porque se describieron los hallazgos referentes a la resistencia antibiotica de Escherichia
Coli.

5.2 Lugar de Estudio
El lugar de estudio fue el Hospital Isidro Ayora de Loja
5.3 Universo de Estudio

El universo del estudio estuvo conformado por 149 pacientes con diagndsticos de
uretritis aguda, cistitis aguda y pielonefritis aguda hospitalizados en el servicio de

Medicina Interna del Hospital Isidro Ayora de Loja en el afio 2015.
5.4 Muestra

La muestra estuvo conformada por 50 pacientes con diagnosticos de uretritis aguda,
cistitis aguda y pielonefritis aguda, con urocultivo, hospitalizados en el servicio de

Medicina Interna del Hospital Isidro Ayora de Loja en el afio 2015.

5.4.1 Criterios de Inclusion.
e Pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina Interna del Hospital Isidro
Ayora de Loja en el afio 2015.
e Pacientes de ambos géneros.
e Mayores de 14 afios y menores de 65 afios.
e Pacientes con diagnoésticos de uretritis aguda, cistitis aguda o pielonefritis
aguda con urocultivo.
5.4.2 Criterios de Exclusion.
e Mujeres en estado de gestacion.

e Pacientes con infecciones de transmisién sexual.
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e Pacientes con diagnosticos de uretritis aguda, cistitis aguda o pielonefritis

aguda sin urocultivo.

5.5 Procedimiento

e Se presentd a la coordinacion de carrera el tema para su aprobacion
(ANEXO1), mismo que luego fue modificado por el docente director de tesis
(ANEXO 3).

e Luego se desarrollo un proyecto de investigacion que fue revisado y declarado
pertinente para su realizacion (ANEXO 2).

e Se solicitdé autorizacion para el desarrollo del trabajo de investigacion, y la
respectiva recoleccion de datos en el Hospital General Isidro Ayora; mismo que

fue concedido por el departamento de docencia del hospital. (ANEXO 4)

5.6 Recopilacion de la Informacion

5.6.1 Revision de Historias Clinicas.

Se incluyeron en el estudio historias clinicas de pacientes hospitalizados en el servicio
de Medicina Interna del Hospital Isidro Ayora de Loja de hombres y mujeres mayores de
14 afios y menores de 65 afios, con diagndsticos de uretritis aguda, cistitis aguda o

pielonefritis aguda con cultivo y antibiograma.

Se tuvieron en cuenta datos como: Fecha de ingreso, antecedentes patolégicos de
importancia, apoyos diagnosticos como urocultivo y antibiograma. Estos datos se
registraron en una ficha tipo formulario (Anexo 5) y luego se consignaron en una base de
datos en Excel donde se realizaron las graficas y tablas correspondientes a cada variable a

estudiar, para la tabulacién de los resultados.

5.6.2 Plan de Analisis de Resultados.

e El analisis estadistico se realizé en una base de datos creada en Excel.
e Para la elaboracion de los resultados se utilizo tablas y gréaficos estadisticos,
utilizando Excel y Word.
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e Para finalizar se construyd la discusion, conclusiones y recomendaciones en

base a los resultados del estudio.

5.7 Periodo de Estudio

El presente estudio se realizd con historias clinicas de los pacientes hospitalizados en el

servicio de Medicina Interna del Hospital Isidro Ayora de Loja en el afio 2015.
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6. RESULTADOS

6.1 Resultados para el primer objetivo: Identificar los pacientes con infecciones
urinarias complicadas y no complicadas tratados en el servicio de medicina interna del

Hospital Isidro Ayora de Loja.

Cuadro N°1 Prevalencia de las ITU

Complicadas 21 42%
No complicadas 29 58%
Total 50 100%

Fuente: Formulario de recoleccidn de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco Ludefia

60%
50%
40%
30%
20%
10%

Seriesl
0%
Complicadas No
complicadas
™ Seriesl 42% 58%

Figura N°1 Prevalencia de las ITU
Fuente: Formulario de recoleccion de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco Ludefia.

Interpretacion de Datos: De los 50 pacientes que cumplieron los criterios de inclusién
un mayor porcentaje 58% (n=29) presentaron Infecciones Urinarias no complicadas,
respecto a las Infecciones Urinarias complicadas que representaron un 42% (n=21).
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6.2 Resultados para el segundo objetivo: Determinar los cultivos positivos para E.
Coli y los antibioticos a los que ha mostrado resistencia de los pacientes tratados en el

servicio de medicina interna del Hospital Isidro Ayora de Loja.

Cuadro N°2 Agente etiologico principal de las ITU

Escherichia Coli 43 86%
Sin crecimiento bacteriano 6 12%
Otras bacterias 1 2%

Fuente: Formulario de recoleccién de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco Ludefia.
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' ’ Seriesl

E. Coli Sin crecimiento Otras bacterias
bacteriano
™ Seriesl 86% 12% 2%

Figura N°2 Agente etioldgico principal de las ITU
Fuente: Formulario de recoleccion de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco Ludefia.

Interpretacion de Datos: En los 50 pacientes estudiados, Escherichia Coli fue el
principal agente etioldgico encontrado en los urocultivos, con un 86% (n=43) de la
muestra, ademas se encontr6 que el 12% (n=6) de los urocultivos no reportaron

crecimiento bacteriano, y un 2% (n=1) mostrd crecimiento de otras bacterias.
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Cuadro N° 3 Resistencia Antibiética de E. Coli

Trimetoprin Sulfametoxasol 40 93,02%

Amoxicilina + Clavulanico 35 81,40%
Cefalexina 25 58,14%
Ciprofloxacino 25 58,14%
Nitrofurantoina 3 6,98%
Ampicilina Sulbactam 34 79,07%
Ampicilina 34 79,07%
Aztreonam 3 6,98%
Cefepime 15 34,88%
Ceftazidima 14 32,56%
Ceftriaxona 10 23,26%
Cefuroxime 30 69,77%
Gentamicina 5 11,63%
Cefazolina 5 11,63%

Resistencia antibiotica de E. Coli
Fuente: Formulario de recoleccion de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco Ludefia.

Cefazolina i 11,63%
Gentamicina s 11,63%
Cefuroxime | 1 69,77%
Ceftriaxona | i 23,26%
Ceftazidima & d 32,56%
Cefepime | i 34,88%
Aztreonam |l 6,98%
Ampicilina | i 79,07%
Ampicilina Sulbactam | l 79,07%
Nitrofurantoina s 6,98%
Ciprofloxacino | i 58,14%
Cefalexina & d 58,14%

Amoxicilina +.. § d 81,40%

Trimetropin. . 193,02%

Figura N°3 Resistencia Antibidtica de E. Coli
Fuente: Formulario de recoleccion de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco L.

Interpretacion de Datos: En los reportes de los antibiogramas se encontré que los
antibioticos a los que E. Coli presentd mayor resistencia fueron: Trimetoprin con un
93,02% (n=40), Amoxicilina/clavulanico con un 81,40% (n=35), Ampicilina y
Ampicilina/Sulbactam con un 79,07% (n=34).
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6.3 Resultados para el tercer objetivo: Relacionar la resistencia antibi6tica de E. Coli
con las infecciones urinarias complicadas y no complicadas.
CuadroN°4 Resistencia antibiotica de E. Coli en ITU complicadas y no

complicadas.

Trimetoprin/Sulfametoxasol 20  100,0% 86,96%
Amoxicilina/Clavulanico 20 100,0% 15 65,22%
Cefalexina 15 75,0% 10  43,48%
Ciprofloxacino 15 75,0% 10 43,48%
Ampicilina/Sulbactam 19 95,0% 15  65,22%
Ampicilina 19 95,0% 15  65,22%
Cefepime 8 40,0% 7 30,43%
Ceftazidima 7 35,0% 7 30,43%
Ceftriaxona 6 30,0% 4 17,39%
Cefuroxime 17 85,0% 13 56,52%

Resistencia antibiética de E. Coli
Fuente: Base de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco Ludefia.
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Cefuroxime wo 85,0%
Ceftriaxona : 30,0%
Ceftazidima ﬁ’%‘){b%
Cefepime ﬂ’mp%
Ampicilina —iﬁﬂ— 95,0%
Ampicilina Sulbactam ﬁ 95,0%
Ciprofloxacino ﬂ 75,0%
Cefalexina —Hﬁé— 75,0%

Amoxicilina + Clavuldnico —ﬁiﬂ_ 100,0%
Trimetropin Sulfametoxasol | A aris 1 00,07
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M ITU no Complicadas  ®ITU Complicadas

Figura N°4 Relacion entre la resitencia antibiética de E. Coli en ITU complicadas y no complicadas.
Fuente: Formulario de recoleccion de datos de la investigacion
Elaboracion: Johana Pacheco L.

Interpretacion de Datos: Relacionando la resistencia antibiética de E. Coli entre las
dos formas de presentacion de las ITU, encontramos que la resistencia antibiética de E.
Coli es mayor en las ITU complicadas; compartiendo los mismos antibidticos de
resistencia; asi Trimetoprin Sulfametoxazol en las ITU complicadas representa un 100%
(n=20) de resistencia, frente a un 86,96% (n=20) en las no complicadas;
Amoxicilina/clavulanico 100% (n=20), frente a un 65,22% (n=15) de resistencia en las no
complicadas.
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7. DISCUSION

El aumento de la resistencia bacteriana, el uso inadecuado de antibidticos y las
formulaciones empiricas, en infecciones urinarias, obligan a establecer las caracteristicas

epidemioldgicas y de resistencia de nuestro medio. (Tucto-succhil et al., 2014)

Las ITU han sido estudiadas, a lo largo del tiempo; buscando establecer su etiologia, y
la evolucion en el patron de los microorganismos para asi optar por un tratamiento

acertado.

El presente estudio contrasta las ITU en sus dos formas de presentacion, complicadas y
no complicadas, encontrandose una mayor incidencia de las ITU no complicadas con un
58% (n=29), frente a un 42% (n=21) de incidencia de ITU complicada. Sin embargo no se
encontraron estudios relevantes con los que contrastar los resultados, pues la mayoria de

estudios publicados, no las relacionan en cuanto a su incidencia.

Los estudios para conocer los patrones de resistencia en los aislamientos de E. coli
causante de ITU, son importantes al momento de elegir la terapia empirica mas adecuada.
El diagnostico acertado, asi como el tratamiento temprano de las infecciones urinarias, es
de suma importancia, ya que ademas de gue se resuelven los signos y sintomas del cuadro

agudo, se evitan complicaciones secundarias. (Tucto-succhil et al., 2014)

Escherichia Coli fue el principal uropatdgeno aislado encontrandose en un 86% (n=43)
de los urocultivos, contrastando con un estudio realizado en el Hospital Universitario San
Ignacio por Varela, en Bogotd (2008) se evidencia la similitud entre ambas
investigaciones pues en dicho hospital E. Coli representd el 88.8% de los urocultivos
aislados. Lo cual coincide también con un estudio realizado en el Hospital 1l Chocope-

Essalud en Per( (2014) donde E. Coli representd el 63% de los microorganismos aislados.

Los principales antibidticos a los que mostré resistencia fueron a Trimetoprim
Sulfametoxazol con un 93,02% (n=40), Amoxicilina/clavulanico con un 81,40% (n=35), v,
Ampicilina, Ampicilina/Sulbactam con un 79,07% (n=34). Lo que se asemeja a un estudio
realizado por Varela, en Bogoté (2008) en el Hospital Universitario San Ignacio donde la

resistencia fue de un 78% (n=48) tanto para Trimetoprin como para Ampicilina.
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En otro estudio, Sangrador O. y colaboradores (2005) en su trabajo, Etiologia de las
infecciones del tracto urinario y sensibilidad de los uropatdgenos a los antimicrobianos,
manifiestan que alrededor de la mitad de las cepas de E. coli son resistentes a la ampicilina,

lo que invalida a este antibiotico para su uso empirico.

Teniendo en cuenta que de las ITU complicadas 95,23% (n=20) fueron positivas para E.
Coli y de las ITU no complicadas 79,31% (n=23), se procedio a relacionarlas en cuanto a

la resistencia antibidtica de E. Coli entre ambas formas de presentacion de las ITU.

Encontrando que la resistencia antibidtica de este microorganismo es mayor en las ITU
complicadas, frente a las no complicadas; compartiendo los mismos antibioticos de
resistencia; asi Trimetoprim Sulfametoxazol en las ITU complicadas representa un 100%
(n=20) de resistencia, frente a un 86,96% (n=20) en las no complicadas;
Amoxicilina/clavulanico 100% (n=20), frente a un 65,22% (n=15) de resistencia en las no
complicadas, sin embargo no se encontraron en la literatura estudios concluyentes que
relaciones las dos formas de presentacion de las ITU pues en la mayoria de estudios han

sido estudiadas como entidades separadas.
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8. CONCLUSIONES

Se identificO una mayor incidencia de pacientes con infecciones urinarias no
complicadas respecto a los pacientes con infecciones urinarias complicadas, resultado
que pudo verse influenciado por que las ITU complicadas por enfermedades crdnico-
degenerativas son mas comunes en los adultos mayores, mismos que no formaron parte

de los criterios de inclusion de este trabajo.

Escherichia Coli fue el principal agente etiolégico encontrado en los urocultivos,
mostrando  mayor resistencia  antibiética a  Trimetoprim  Sulfametoxazol,
amoxicilina/clavulanico, ampicilina y ampicilina/Sulbactam; ademas es importante
destacar que los antibidticos a los que mostr6 mas sensibilidad fueron Nitrofurantoina y

Aztreonam.

Se evidencié una mayor resistencia antibidtica de Escherichia Coli en las infecciones
urinarias complicadas que en las no complicadas; pudiendo ser un causal que las ITU
complicadas cursen frecuentemente con recurrencias y al ser tratadas nuevamente con
la misma gama de antibidticos las bacterias desarrollen mecanismos de resistencia a los

mMismos.
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9. RECOMENDACIONES

Se recomienda al Hospital General Isidro Ayora hacer énfasis, a su personal de salud,
en la realizacion rutinaria de urocultivo y antibiograma a los pacientes con infecciones
urinarias complicadas y no complicadas, para asi disminuir la terapia empirica que
aumenta las tazas de recidivas y reinfecciones; de manera especial en las ITU

complicadas.

Se recomienda a las instituciones que regulan los servicios de salud la implementacion
de campafias a la comunidad y a los prestadores de salud a favor del uso racional de los

antibidticos.

Hacer un llamado de atencion y fomentar en los estudiantes en formacion; la
importancia de una recoleccion oportuna y correcta de la muestra de orina, siendo esta,
antes de la administracion de antibidticos, y previo asesoramiento al paciente en el

proceso de recoleccion; para asi obtener un urocultivo exitoso.

Educar a los pacientes con factores de riesgo para desarrollar una ITU complicada, en
la necesidad de recibir un tratamiento multidisciplinario y completo, supervisado por
un profesional de la salud, en favor de la prevencion de la resistencia antibidtica.
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11.ANEXOS

Anexo N°1 Oficio de Aprobacion del Tema

UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA
AREA DE LA SALUD HUMANA
COORDINACION CARRERA DE MEDICINA

MEMORANDUM NRO. 02762CM-ASH-UNL

PARA: Srta. Johana Elizabeth Pacheco Ludeifia
ESTUDIANTE DE LA CARRERA DE MEDICINA
- DE: Dra. Ruth Maldonado Rengel
COORDINADORA DE LA CARRERA DE MEDICINA
FECHA: 02 de Diciembre de 2015
ASUNTO: APROBACION DEL TEMA DE TESIS =

En atencion a su comunicacion presentada en esta Coordinacion, me permito comunicarle que
luego del andlisis respectivo se aprueba su tema “ESTUDIO RETROSPECTIVO DE LA
RESISTENCIA ANTIHOTICA DE ESCHERICHIA COLI EN INFECCIONES URINARIAS
COMPLICADAS Y NO COMPLICADAS TRATADAS EN EL HOSPITAL GENERAL ISIDRO
AYORA DE LOJA”, por consiguiente deberé continuar con el desarrollo del mismo.

Con aprecio y consideracion.

Alentamente,

7

_DreRuth Maldonado Rengel
COORDINADORA DE LA CARRERA DE MEDICINA
DEL AREA DE LA SALUD HUMANA - UNL

€.c.- Archivo
Sip

Direccidén. Av. Manuel Ignacio Monteros ~ Telefax 2- 571-379 573-480



Anexo N°2 Oficio de Otorgacion de Pertinencia

UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA
AREA DE LA SALUD HUMANA
COORDINACION CARRERA DE MEDICINA

MEMORANDUM NRO. 0812CCM-ASH-UNL

PARA: Srta. Johana Elizabeth Pacheco Ludefia
ESTUDIANTE DE LA CARRERA DE MEDICINA

DE: Dra. Elvia Raquel Ruiz
COORDINADORA DE LA CARRERA DE MEDICINA

FECHA: 21 de marzo de 2016

ASUNTO:  Dar Pertinencia al Proyecto de Investigacién.

Por medio del presente me permito comunicar a usted, sobre el Proyecto de Tesis: adjunto
“ESTUDIO RETROSPECTIVO DE LA RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE ESCHERICHIA COLI
EN INFECCIONES URINARIAS COMPLICADAS Y NO COMPLICADAS TRATADAS EN EL
HOSPITAL GENERAL ISIDRO AYORA DE LOJA", de su autoria, que es pertinente, de
acuerdo al informe de la Dra. Maria Angélica Gordillo, Docente de la Carrera de Medicina, por
lo que debera continuar con el tramite respectivo,

Con aprecio y consideracion

Atentamente,

COORDINADORA DE LA CAPRERASEX
DEL AREA DE LA SALUD HUMANA= ONL

C.c.- Estudiante y Archivo
sip

Direccién. Av. Manuel Ignacio Monteros ~ Telefax 2- 571-379 573-480
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Anexo N°3 Oficio de Aceptacion de Modificacion del tema

UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA
AREA DE LA SALUD HUMANA
COORDINACION CARRERA DE MEDICINA

MEMORANDUM Nro. 01072CNP-ASH-UNL

PARA: Dra. Ena Pelaez Soria, Mg. Sc.
SECRETARIA- ABOGADO DEL AREA DE LA SALUD HUMANA

DE: Dra. Elvia Raquel Ruiz B.,Mg. Sc.
COORDINADORA DE LA CARRERA DE MEDICINA

FECHA: 18 de Mayo de 2016
ASUNTO: Modificacién de Tema de Tesis

Con un atento saludo me dirijo a usted, para comunicarle que esta Coordinacion autoriza la modificacion
del Tema de Tesis, y con ello el Proyecto de Tesis: titulado “ESTUDIO RETROSPECTIVO DE LA
RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE ESCHERICHIA COLI EN INFECCIONES URINARIAS COMPLICADAS
Y NO COMPLICADAS TRATADAS EN EL HOSPITAL GENERAL ISIDRO AYORA DE LOJA", por el de
“RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE ESCHERICHIA COLI EN INFECCIONES URINARIAS
COMPLICADAS Y NO COMPLICADAS TRATADAS EN EL HOSPITAL GENERAL ISIDRO AYORA DE
LOJA EN EL ANO 2015”, de autoria de la Srta. Johana Elizabeth Pacheco Ludeiia, estudiante de la
Carrera de Medicina.

Asi mismo, solicito los siguientes cambios en los Objetivos Especificos:

- ldentificar los pacientes con infecciones urinarias complicadas y no complicadas tratados en el servicio
de medicina interna del Hospital Isidro Ayora de Loja.

- Determinar los cultivos positivos para Escherichia Coli y los antibiéticos a los que ha mostrado
resistencia de los pacientes tratados en el servicio de medicina interna del Hospital Isidro Ayora de Loja.

- Relacionar la resistencia antibiética de Escherichia Coli con las infecciones urinarias complicadas no
complicadas .

Con los sentimientos de consideracion y estima, quedo de usted agradecida.

|

Atental

'—-t&-\.LLI’ *’% /{U ¥/

Dra. Elvia Rulz B., Mg.Sc.
COORDINADORA DE LA CARRERA DE MEDICINA m R EC X B! DO
DEL AREA DE LA SALUD HUMANA - UNL ‘\‘7;9 FCR:.

F ECHA
C.c- Dra. Maria Angélica Gordillo Ifiiguez
Srta. Johana Elizabeth Pacheco Ludefia

Archivo
Spg.

Direccién. Av. Manuel Ignacio Monteros  Telefax 2- 571-379 573-480
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Anexo N°4 Oficio de Permiso para Recoleccion de Datos en el Hospital Isidro Ayora

de Loja.

UNIVERSIDAD NACIONAL DE LOJA
AREA DE LA SALUD HUMANA
COORDINACION CARRERA DE MEDICINA A

MEMORANDUM Nro.0904CCM-ASH-UNL
PARA: Ing. Byron Guerrero Jaramillo
GERENTE DEL HOSPITAL ISIDRO AYORA LOJA

DE: Dra. Elvia Raquel Ruiz B.,Mg.Sc.
COORDINADORA DE LA CARRERA DE MEDICINA

FECHA: 04 de abril de 2016

ASUNTO: Solicitar autorizacion para desarrollo de trabajo de investigacio

Por medio del presente, me dirijo a usted con la finalidad de expresarle un cordial y respetuoso
saludo, deseéndole éxito en el desarrollo de sus delicadas funciones.

Aprovecho la oportunidad para solicitarle de la manera més respetuosa, se digne conceder su
autorizacion para que la Srta. Johana Elizabeth Pacheco Ludeiia, estudiante de la Carrera de Medicina
Humana de la Universidad Nacional de Loja, pueda tener acceso a las historias clinicas de los pacientes
hospitalizados en el servicio de Medicina Interna y Departamento de Nefrologia, durante el afio 2015;
informacion que le servird para la realizacién de la tesis: “ESTUDIO RETROSPECTIVO DE LA
RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE ESCHERICHIA COLI EN INFECCIONES URINARIAS
COMPLICADAS Y NO COMPLICADAS TRATADAS EN EL HOSPITAL GENERAL ISIDRO AYORA DE
LOJA”, trabajo que lo realizara bajo la supervision del Dra. Angélica Gordillo Ifiiguez, Catedratica de
esta Institucion.

Por la atencion que se digne dar al presente, le expreso mi agradecimiento personal e
institucional.

ettt
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UGSPITAL GENERAL
ISIDRO AYORA
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via-Raquel Ruiz B.,Mg.Sc.
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TELEFONO: 2571379 EXT. 17 TELEFAX: 2573480
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Anexo N°6.

Formulario de revision de historias clinicas de infecciones urinarias complicadas y no
complicadas tratadas en el Hospital General Isidro Ayora de Loja

e Fechade ingreso:

e Edad:

e Historia Clinica:

ITU Complicada: ( ) No Complicada: ( )
APP:

DIAGNOSTICO:

e Uretritis aguda: ( )

e Cistitis aguda: ( )

e Pielonefritis aguda: ( )

¢ No especificada: ( )

APOYOS DIAGNOSTICO:

e Urocultivo: ( )

— Escherichia Coli ( )

— Otras bacterias: ( )
ANTIBIOGRAMA RESISTENCIA (R), SENSIBILIDADA (S):
Trimetoprin sulfametoxasol ( ) Norfloxacina
Amoxicilina Imipenem
Cefalexina Ampicilina

Ciprofloxacina Ampicilina/Sulbactam

e e e e
N N N N N NS

AN AN AN AN AN N
N N N N N N N

Nitrofurantoina Aztreonam
Amoxicilina/Clavulanico Meropenem
Cefuroxima Otro:

Especifique:




Anexo N° 7

Certificado de Traduccion del Resumen

BRENTLUOOD
LAHGUAGE CENTER

Making a difference

Lic. Ménica Guarnizo Torres
SECRETARIA DE "BRENTWOOD LANGUAGE CENTER"

CERTIFICA:

Que el documento aqui compuesto es fiel traduccién del idioma espafiol al
idioma inglés del resumen para el trabajo de titulacién denominado
"RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE ESCHERICHIA COLI EN
INFECCIONES URINARIAS COMPLICADAS Y NO COMPLICADAS
TRATADAS EN EL HOSPITAL GENERAL ISIDRO AYORA DE LOJA EN
EL ANO 2015", de la estudiante JOHANA ELIZABETH PACHECO
LUDENA, egresada de la carrera de Medicina de la Universidad Nacional de
Loja. o T d

Lo certifica en honor a la verdad y autoriza a la interesada hacer uso del
presente en lo que a sus intereses convenga. '

Loja, 21 de septiembre de 2017

Lic. Ménica Guarnizo Torres
SECRETARIA DE B.L.C.
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Anexo N° 8

PROYECTO DE TESIS

1, TEMA
“RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE ESCHERICHIA COLI EN
INFECCIONES URINARIAS COMPLICADAS Y NO COMPLICADAS
TRATADAS EN EL HOSPITAL GENERAL ISIDRO AYORA DE LOJA
EN EL ANO 2015



40

2. PROBLEMATICA

La infeccion del tracto urinario (ITU) es la infeccion mas frecuente en el medio
hospitalario, constituyendo el 10% del total de las consultas de atencion primaria y el 39%
de las consultas de Urologia. El principal agente etioldgico de la ITU, y el que mas se ha
asociado a recidivas, es Escherichia coli. En el servicio de microbiologia del Hospital
Ramoén y Cajal en Espafa representa el 56,4% del total de uropatdgenos aislados y esta
cifra asciende al 80-90% cuando se trata de ITU no complicada adquirida en la

comunidad.(Junquera, Loza, & Baquero, 2005)

Las infecciones urinarias no complicadas se producen por lo general en pacientes sin
alteraciones estructural ni funcional de los rifiones y las vias urinarias. En cambio, en
aquellos pacientes con este tipo de alteraciones o deterioro de la inmunidad local o general
se ve favorecido el desarrollo o persistencia de infecciones urinarias complicadas. (Lopez,
Zitto, & Bresso, 2006)

En los dltimos afios se ha detectado una progresiva disminucién en la sensibilidad de
este microorganismo a los antimicrobianos utilizados habitualmente para el tratamiento de
la ITU. La aparicion y diseminacién de resistencias, entre otros factores, motiva que el
tratamiento de las infecciones del tracto urinario causadas por E. coli constituya, en
algunos casos, un importante problema terapéutico.(Junquera et al., 2005)

El conocimiento de los patrones antibidticos de las bacterias que mas frecuentemente
producen ITU en el ambito local es importante para indicar un tratamiento empirico
racional y adecuado, siendo este aspecto especialmente importante en Atencion Primaria,
donde la mayoria de las ITU se tratan empiricamente.(Betran, Cortés, & Lopez, 2015)

En México, el tratamiento empirico de la infeccion de vias urinarias se basa en la
administracion de antimicrobianos de primera linea, como trimetoprim-sulfametoxazol, la
alternativa es nitrofurantoina en los cuadros de las vias urinarias bajas y ciprofloxacino,
levofloxacino, ceftriaxona y aminoglucésidos con tratamiento subsecuente con quinolonas
para el tratamiento de la infeccién de las vias urinarias altas.(Paramo-Rivas, Tovar-
Serrano, & Rendon-Macias, 2015).

En afios recientes, la administracién indiscriminada de antimicrobianos ha resultado en

la seleccion de cepas resistentes que producen fracaso del tratamiento empirico y
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complicacion de los procesos infecciosos. Las enterobacterias gramnegativas son los
principales microorganismos asociados con beta-lactamasas de espectro extendido
(BLEE), que son enzimas capaces de hidrolizar el anillo beta-lactimico de los

antimicrobianos.(Paramo-Rivas et al., 2015)

En Colombia los principales microorganismos causantes de IVU son las entero
bacterias, especialmente Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae, siendo E.Coli la causa
de 80% de las IVU en la comunidad. (Salud, 2014)

En Ecuador segun los egresos hospitalarios reportados por el Instituto Nacional de
Estadisticas y Censos (INEC) en la base de datos REDATAM en el afio 2013 se han
reportado 1108 casos de cistitis; de los cuales 288 casos se presentaron en hombres y 820
en mujeres. En Loja se reportaron 40 casos de cistitis; 12 en hombres y 28 en
mujeres.(CEPAL/CELADE INEC, 2013)

La ausencia de nuevas moléculas antimicrobianas y el incremento en la resistencia
bacteriana favorecida por el uso indiscriminado de antibidticos, obligan a normar

conductas para el abordaje y tratamiento inicial de las IVU.(Calderon-Jaimes, 2013)

Sin embargo, la resistencia a los antimicrobianos es un fenémeno evolutivo natural que
puede verse acelerado por diferentes causas. Entre ellas, la mas relevante es el consumo
excesivo e inadecuado de antibi6ticos ya que favorece la seleccion y difusién de cepas
resistentes que provocan un aumento de fracasos terapéuticos. (Martin Salas, Gil-Setas, &
Mazdn, 2006)

En Loja no se han realizado estudios que nos permitan tener conocimiento de los
antibidticos mas apropiados en el manejo terapéutico de primera linea para las infecciones

urinarias complicadas y no complicadas por lo que surge la pregunta:
PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢A QUE ANTIBIOTICOS HA MOSTRADO RESISTENCIA ESCHERICHIA COLI EN
INFECCIONES URINARIAS COMPLICADAS Y NO COMPLICADAS TRATADAS
EN EL HOSPITAL ISIDRO AYORA DE LOJA?
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3. JUSTIFICACION

Debido a que las ITU causan importantes indices de morbilidad, la eleccién correcta del
tratamiento en pacientes con infecciones del tracto urinario es trascendente, no solo por la
salud de los pacientes sino porque son el 15% de las prescripciones de antibidticos en la
comunidad.(Levy Hara & Lopardo, 2007)

En cuanto a su etiologia, Escherichia Coli ha demostrado ser el principal
microorganismo causal, el mismo que a lo largo del tiempo ha desarrollado una resistencia
antibidtica creciente, que debe ser investigada para actualizar y mejorar, guias de practica
clinica donde se considere nuevos antibidticos de eleccién segin la sensibilidad de
Escherichia Coli, que se propone evidenciar con el presente trabajo de investigacion.

En el Hospital Isidro Ayora de Loja se rigen a guias de préactica clinica externas que
pueden no coincidir con la realidad local; por lo que seria conveniente tener datos en
cuanto a resistencia antibidtica de Escherichia Coli corroborando al mismo como agente
etioldgico principal en las ITU tratadas en la institucion, y a la vez segun los resultados,
poder emplear un tratamiento acorde a las necesidades del paciente, reduciendo el gasto y

estancia hospitalaria, y las rotaciones de antibidticos frecuentes.
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4. OBJETIVOS

4.3 Objetivo General

Identificar la resistencia antibiotica de Escherichia Coli en infecciones urinarias
complicadas y no complicadas tratadas en el Hospital Isidro Ayora de Loja en el
ano 2015.

4.4 Objetivos Especificos

4.4.1 Identificar los pacientes con infecciones urinarias complicadas y no
complicadas tratados en el servicio de medicina interna del Hospital Isidro
Ayora de Loja.

4.4.2 Determinar los cultivos positivos para Escherichia Coli y los antibidticos a
los que ha mostrado resistencia de los pacientes tratados en el servicio de
medicina interna del Hospital Isidro Ayora de Loja

4.4.3 Relacionar la resistencia antibidtica de Escherichia Coli con las infecciones

urinarias complicadas y no complicadas.



5. ESQUEMA DE MARCO TEORICO

5.1.Infecciones Urinarias
5.1.1. Definicion.

5.1.2. Clasificacion.

5.121.

5.12.1.1.
5.1.2.1.2.

5.1.2.2.

5.1221.

5.1.2.3.
5.1.2.4.
5.1.2.5.
5.1.2.6.
5.1.2.7.

Infecciones del tracto urinario bajo
Uretritis aguda
Cistitis aguda

Infecciones del tracto urinario alto
Pielonefritis aguda

Infecciones del tracto urinario nosocomial

Infecciones del tracto urinario recurrente

Bacteriuria asintomatica

Infecciones urinarias complicadas

Infecciones urinarias no complicadas

5.1.3. Epidemiologia.

5.1.4. Factores de Riesgo de IUc
5.1.5. Etiologia.

5.15.1.

Escherichia Coli.

5.1.6. Diagnostico Microbiologico.

5.16.1.
5.16.2.

Urocultivo.

Identificacion Del Microorganismo.

5.1.7. Antibiograma.

5.1.8. Tratamiento.

5.2. Resistencia Antibidtica
5.2.1. Definicion.

5.2.2. Mecanismos De Resistencia A Los Antibioticos.

44



45

6. METODOLOGIA

6.1.Tipo de Estudio
La presente investigacion es de tipo retrospectivo, porque los datos seran
obtenidos un afio previo a la fecha de presentacion de este trabajo de investigacion.
Descriptivo, porque se describirdn los hallazgos referentes a la resistencia
antibiotica de Escherichia Coli.
6.2.Lugar de Estudio
El lugar de estudio corresponde al Hospital Isidro Ayora de Loja
6.3.Universo de Estudio
El universo del estudio estard conformado por todos los pacientes hospitalizados
en el servicio de Medicina Interna del Hospital Isidro Ayora de Loja en el afio
2015.
6.4.Poblacion de Estudio
La poblacion del estudio estara conformada por todos los pacientes con
diagnostico de uretritis aguda, cistitis aguda y pielonefritis aguda con cultivo
positivo hospitalizados en el servicio de Medicina Interna y Departamento de
Nefrologia del Hospital Isidro Ayora de Loja en el afio 2015.
6.5.Muestra
La muestra estara conformada por todos los pacientes con diagnostico de
uretritis aguda, cistitis aguda y pielonefritis aguda con cultivo positivo para
Escherichia Coli hospitalizados en el servicio de Medicina Interna del Hospital
Isidro Ayora de Loja en el afio 2015.
6.5.1. Criterios de Inclusion.
o Pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina Interna del Hospital
Isidro Ayora de Loja en el afio 2015.
e Pacientes de ambos géneros.
e Mayores de 14 afios y menores de 65 afos.
e Pacientes con diagnésticos de uretritis aguda, cistitis aguda o
pielonefritis aguda con urocultivo.
6.5.2. Criterios de Exclusion.
e Mujeres en estado de gestacion.

e Pacientes con infecciones de transmisién sexual.



46

e Pacientes con diagnésticos de uretritis aguda, cistitis aguda o
pielonefritis aguda sin urocultivo.
6.6.Recopilacion de la Informacion
6.6.1. Revision de Historias Clinicas.

Se incluiran en el estudio historias clinicas de pacientes hospitalizados en
el servicio de Medicina Interna del Hospital Isidro Ayora de Loja de
hombres y mujeres mayores de 14 afios y menores de 65 afios, con
diagndsticos de uretritis aguda, cistitis aguda o pielonefritis aguda con
cultivo positivo y antibiograma.

Se tendran en cuenta ademas datos como: Fecha de ingreso, antecedentes
patologicos de importancia, apoyos diagnosticos del laboratorio clinico
como cultivo y antibiograma. Estos datos se registraran en una ficha tipo
formulario (Anexo 1) y luego se consignaran en una base de datos en Exel
donde se realizaran las gréficas y tablas correspondientes a cada variable a
estudiar, para la tabulacion de los resultados.

6.6.2. Plan de Anélisis de Resultados.
o El anélisis estadistico se realizara en una base de datos creada en Excel.
e Para la elaboracién de los resultados se utilizard tablas y graficos
estadisticos, utilizando Excel, Word.
e Para finalizar se establecera la discusién, conclusiones y
recomendaciones en base a los resultados del estudio.
6.7.Periodo de Estudio
El presente estudio se realizara con historias clinicas de los pacientes hospitalizados
en el servicio de Medicina Interna del Hospital Isidro Ayora de Loja en el afio
2015.
6.8.Variables
En la presente investigacion se considerara como variable principal la “Resistencia
Antibidtica de Escherichia Coli en Infecciones Urinarias complicadas y no

complicadas”
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6.8.1. Operacionalizacion de Variables.
Variable Definicion Indicador Escala Categoria
Las infecciones del tracto urinario se definen
como un grupo de condiciones que tienen en
. . . e Infecciones Urinarias
comun la presencia de un namero significativo Nominal Si  No
i i i i Complicaciones
de bacterias en la orina. Las infecciones agudas
. Infecciones de las vias urinarias se pueden subdividir en dos
Urinarias grandes categorias: infeccion de las vias
inferiores (uretritis, cistitis y prostatitis) y las
. : . . . Infecciones Urinarias
infecciones superiores (pielonefritis aguda, Nominal Si  No
P no Complicados
absceso renal y perinefritico). (CHALA & P
TREDER, 2012)
La resistencia es la pérdida de la sensibilidad de E. Coli
. . - . Cultivo Positivo Nominal
un microorganismo a un antimicrobiano al que Otras Bacterias
) Resistencia originalmente era susceptible. Esto involucra la
Antibidtica aparicion de un cambio permanente en el Sensibilidad y
: - : . Antibiograma Ordinal Resistencia
material genético del microorganismo, que se
Antibidtica

transmite a sus descendientes.(Varela, 2008)
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7. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

La presente investigacion tiene planificado desarrollarse de acuerdo con el siguiente cronograma de actividades académicas:

2015 2016

N° Actividades Noviembre | Diciembre | Enero | Febrero | Marzo | Abril | Mayo |Junio |Julio | Agosto

11234 (1|2|3|4(1/2/3/4/1(2/3|4

Revisién de informacion,
planteamiento del vacio del
conocimiento y elaboracién

del tema de investigacion.

Presentacion del tema de

investigacion

Aprobacién del tema

Elaboracion y revision del
proyecto de tesis por

docente te titulacion

Presentacion del proyecto
para la obtencion de

pertinencia analisis,

correccion y aprobacion.
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6 | Presentacion y autorizacion
para director de tesis

5 | Socializacion del tema de
investigacion y autorizacion
por establecimiento de Salud

6 | Revision de historias
clinicas

7 | Revision bibliografica vy
construcciéon  del  marco
tedrico.

7 | Tabulacion y analisis de la
informacion recolectada

9 | Estructuracién de resultados

10 | Elaboracion de Informe

Final




8. PRESUPUESTO
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N° Objeto de Gasto Unidad | Cantidad Valor Valor
Unitario Total
1 | Material de escritorio - - - 50,00
2 | Proyecto de Investigacion Impresién 5 2,00 10,00
3 | Encuesta Formulario 200 0,02 4,00
4 | Transporte Bus/taxi 40 dias 5,00 200,00
5 | Informe final Impresion 6 30,00 180,00
6 | Anillados Impresion 6 2,00 12,00
7 | Empastados Impresion 6 10,00 60,00
8 | Internet Horas 40 0,80 32,00
9 | Imprevistos - - - 150,00
Total 698,00
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10. ANEXOS

ANEXO 1:

Formulario de revision de historias clinicas de infecciones urinarias complicadas y no
complicadas tratadas en el Hospital General Isidro Ayora de Loja

e Fechade ingreso:

e Edad:

e Historia Clinica:

ITU Complicada: ( ) No Complicada: ( )
APP:

DIAGNOSTICO:

e Uretritis aguda: ( )

e Cistitis aguda: ( )

e Pielonefritis aguda: ( )

e No especificada: ( )

APOYOS DIAGNOSTICO:

e Urocultivo: ( )

— Escherichia Coli ( )

— Otras bacterias: ( )
ANTIBIOGRAMA RESISTENCIA (R), SENSIBILIDADA (S):
Trimetoprin sulfametoxasol ( ) Norfloxacina
Amoxicilina Imipenem
Cefalexina Ampicilina

Ciprofloxacina Ampicilina/Sulbactam

~ AN AN~~~
SN N N N N NS

AN AN AN AN AN N/
SN N N N N N N

Nitrofurantoina Aztreonam
Amoxicilina/Clavulanico Meropenem
Cefuroxima Otro:

Especifique:




