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Resumen

El objetivo de este estudio es conocer la prevalencia de la sensibilidad antibiotica actual de
Escherichia coli en pacientes adultos, realizdndose un método de estudio no experimental,
transversal, descriptivo y retrospectivo. Fue desarrollado en el Laboratorio TecnoLabMédica
ubicado en Santiago de Surco, en el afio 2015. La cantidad de resultados (urocultivos)
analizados fue de 100 pacientes adultos entre los 18 y 60 afios de edad. De los 55 urocultivos
positivos, en 35 se aisld Escherichia coli; la cual mostrd una resistencia a antibioticos de
primera linea (cefalotina 8.6%, trimetoprim-sulfametoxazol (cotrimoxazol) 28.6%,
ciprofloxacino 28.6%, norfloxacino 20%, amoxicilina-acido clavulanico 22.9%), y una
sensibilidad a nitrofurantoina 97.1%, amikacina 94.3% y fosfomicina 100%. Ademas, en el
grupo etario de mujeres de 51 — 60 afios de edad se encontré mayor resistencia a los antibioticos
de primoatencion en un 5.7% promedio. La Escherichia coli fue la bacteria de mayor
aislamiento con un 63.6%. Evidenciamos resistencia aumentada a los antibidticos de primera
linea, lo cual los hacen ineficaces; sugerimos el tratamiento empirico con antibiéticos de alto
efecto bactericida como nitrofurantoina, amikacina y fosfomicina; sobre todo en pacientes

mujeres entre 51-60 afios de edad, que son mas proclives a presentar resistencia bacteriana.

Palabras clave: Sensibilidad antibi6tica, Escherichia coli, urocultivo, resistencia

bacteriana, infeccion del tracto urinario, 1TU.



Abstract

The objective of this study is to know the prevalence of the current antibiotic sensitivity of
Escherichia coli in adult patients, performing a non-experimental, cross-sectional, descriptive
and retrospective study method. It was developed in the TecnoLabMédica Laboratory located
in Santiago de Surco, in 2015. The number of results (urocultures) analyzed is 100 adult
patients between 18 and 60 years of age. Of the 55 positive urine cultures, Escherichia coli was
isolated in 35; which showed resistance to first-line antibiotics (cefalotina 8.6%, trimethoprim-
sulfamethoxazole (cotrimoxazole) 28.6%, ciprofloxacin 28.6%, norfloxacin 20%, amoxicillin-
clavulanic acid 22.9%), and a sensitivity to nitrofurantoin 97.1%, amikacin 94.3 % and 100%
fosfomycin. In addition, in the age group of women aged 51 to 60 years old, resistance to first-
line antibiotics was found at an average 5.7%. Escherichia coli was the bacteria with the highest
isolation with 63.6%. We show increased resistance to first-line antibiotics, which makes them
ineffective; we suggest empirical treatment with antibiotics with a high bactericidal effect such
as nitrofurantoin, amikacin and fosfomycin; especially in female patients between 51-60 years

of age, who are more prone to bacterial resistance.

Key words: Antibiotic sensitivity, Escherichia coli, uroculture, bacterial resistance,

urinary tract infection, UTI.



l. Introduccion

Las Infecciones del Tracto Urinario (ITU) constituyen el problema mas frecuente y
recurrente en cualquier ambiente de atencion de salud primaria. La poblacion mayormente
afectada por las ITU la constituyen, en su mayoria, mujeres entre los 20 y 60 afos de edad,
siendo un 50% mas frecuente que en varones de la misma edad.

Las ITU se pueden clasificar segun localizacion en ITU alta (Pielonefritis) o ITU baja
(Uretritis, Prostatitis y Cistitis (inflamacidn vesical)); por su duracion en ITU crénicas e ITU
aguda y/o por sufrir complicaciones en ITU no complicada e ITU complicada. Para este estudio
tomaremos muestras de pacientes con ITU baja, aguda y no complicada ya que son las de mayor
frecuencia. (Echevarria et al., 2006)

La etiologia de las ITU se debe por la invasion y/o contaminacion con gérmenes
externos, en su mayoria provenientes del tracto anal-fecal adyacente al meato urinario. Estos
microorganismos en orden de frecuencia se pueden nombrar (Escherichia coli, Klebsiella spp.,
Enterobacter spp., Enterococcus spp., Staphylococcus spp., Proteus spp., etc.). Dentro de la
premisa anterior podemos afirmar que Escherichia coli, es la bacteria mayormente
comprometida en las ITU, representando en promedio el 80 — 90 % de las bacterias aisladas en
cultivos urinarios (urocultivo) en el Laboratorio de Microbiologia Clinica. (Echevarria et al.,
2006)

Las ITU se pueden tratar de manera sintomatica, o en el mejor de los casos esperar el
resultado del Urocultivo para que el clinico pueda administrar el antibidtico mas sensible y
adecuado para el paciente.

Debido al constante tratamiento empirico y sintomatico por parte de algunos clinicos y
ademas del tratamiento interrumpido por el paciente, ha generado que las bacterias causantes
de las ITU desarrollen cada vez mayor resistencia a los antibiéticos administrados (primera

linea) constituyendo un problema para erradicar la infeccion.



Por el motivo y problema expuesto en las lineas anteriores, encontramos de vital
importancia establecer la sensibilidad verdadera de las bacterias implicadas, siendo
Escherichia coli la protagonista de este trabajo, debido a su mayor frecuencia en este tipo de
infecciones.

Finalizamos analizando y exponiendo la prevalencia de la sensibilidad antibiotica de
Escherichia coli aisladas de urocultivo, lo que nos lleva a tener un conocimiento mas profundo
sobre el uso racional de los antibioticos administrados en el entorno local, lo que servira - para
el clinico tratante - poder tratar con mayor eficacia y de manera segura las ITU por Escherichia
coli.

1.1 Descripcion y Formulacion del Problema

La poblacion del distrito de Santiago de Surco, es donde se desarrollé este estudio, y
por lo tanto debemos conocer el acceso a los servicios de salud que ellos cuentan y estan a su
alcance.

Primeramente, segun datos del Instituto Nacional de Estadistica e Informatica
(INEI,2015), el 68% de la poblacion surcana cuenta con algln tipo de seguro, de este grupo
solo el 30.2% esta asegurado Unicamente en EsSalud. En cambio, existe un 32% de la poblacion
del distrito que no cuenta con seguro, de los cuales la mayor cantidad de personas cuentan entre
15- 49 afios. El 46% de la poblacion enferma o con algun malestar no asiste a un centro de
salud en busca de atencién. Asimismo, se observa que el recurso de salud méas consultado son
las farmacias y las boticas (16%); en tercer lugar, los Puestos de Salud MINSA (7%) y en
cuarto lugar (5%) Hospital de seguro EsSalud.

En segundo punto, el tratamiento empirico para las infecciones del tracto urinario (ITU)
que se administra en la primoatencion del paciente en el entorno local segun se indica en la
Tabla 1, donde se muestra los antibidticos administrados en la primoatencion para tratar las

ITU. (Echevarria et al., 2006)



Tabla 1

Tratamiento antibiotico en ITU

Antibidticos administrados en Primoatencion a ITU

Nitrofurantoina (Macrodantina)
Cefalosporinas de 12 generacion
Cotrimoxazol

Ciprofloxacino

Norfloxacino

Amoxicilina - Ac. Clavulanico

Actualmente, y es lo que este trabajo desea demostrar y aportar, la sensibilidad a estos
antibidticos de primera linea ha cambiado, por lo tanto, la seguridad y confianza de un
tratamiento eficaz se ve disminuida.

De todo lo expuesto, nuestra poblacién en estudio acude primeramente a una farmacia
para tratar una ITU y que en una gran mayoria no se atiende por un especialista; y en secuencia
la primoatencion, sea clinica o farmacéutica, no seria la recomendable con los antibioticos de
primera linea para tratar las ITU. En un tercer punto, un aporte adicional a estas nociones esta
la interrupcién del tratamiento por parte del paciente, lo que agrava mas la situaciéon en
cuestion.

En consecuencia, planteamos y formulamos el problema general:
> ¢ Cudl es la prevalencia de la sensibilidad antibi6tica de Escherichia coli en Infecciones
del Tracto Urinario en pacientes adultos?

Ademas, podemos plantear preguntas especificas al respecto:

> ¢Cual es el grupo etario donde se encontrara la mayor resistencia antibidtica de
Escherichia coli en Infecciones de Tracto Urinario?

> ¢Cual es la prevalencia etioldgica de los diferentes uropatégenos en ITU en pacientes

adultos?



1.2 Antecedentes
1.- En un estudio realizado por Sénchez y colaboradores (2003) se obtuvo el
crecimiento de Escherichia colien el 63,4% y el 50,8% de la totalidad de los urocultivos
enviados desde atencion primaria que resultaron positivos en el afio 2002 y 1998,
respectivamente. La comparacion de la sensibilidad in vitro de Escherichia coli entre

los afios 2002 y 1998 a los antibidticos estudiados se resume en la Tabla siguiente.

COMPARACION DE LA SENSIBILIDAD MICROBIANA DE ESCHERICHIA COLI EN LA COMARCA DEL BIERZO
EN LOS AROS 2002 Y 1998

2002 1998
N Sensibles N N | Sensibles N P
Fosfomicina 801 884 99.2 595 | 591 99.3 NS
Cefixima 891 876 98.3 300 | 287 929 p<0.001
Cefuroxima 892 861 96,5 591 | 556 94.1 p<0,05
Nitrofurantoina 894 845 945 | 595 | 517 86.9 p0.001 |
Amoxicilina-clavulinico 805 833 93,1 505 | 536 | 90.1 p<0,05
Ciprofloxacino 8495 6490 77.1 502 | 483 816 p<0,05
Norfloxacino 894 678 75.8 505 | 478 80.3 p<0,05
Cotrimoxazol 892 638 715 595 | 437 734 NS
Ampicilina 805 304 44 590 | 244 414 NS
N tirero de urocultivas en los que se probis Lo sensibilidad o antibictico. NS: no significative

La mejor sensibilidad frente a Escherichia coli la presenté la fosfomicina, por
encima del 99%, sin apenas variacion desde 1998. Similar comportamiento mostrd la
nitrofurantoina, con una mejor sensibilidad, desde aproximadamente el 87% en 1998 a
casi el 95% en 2002

Por otra parte, Escherichia coli presentd tasas de resistencia a las
fluoroquinolonas superiores al 20%. Ademas, el porcentaje de cepas resistentes ha
aumentado de manera estadisticamente significativa en los ultimos afios. Por ultimo, las
sensibilidades para cotrimoxazol y ampicilina se mantuvieron bajas, sin apenas
variaciones (por debajo del 73,4% para el primero y del 44% para la segunda). (Sanchez

et al.,2003)



2.- Astete y colaboradores (2004), evaluaron la resistencia antibiética de gérmenes
aislados de urocultivos en el Hospital Arzobispo Loayza. De los 327 urocultivos
positivos, 234 (71,6%) provinieron de consultorio externo y 93 (28,4%), de emergencia.
El 86,6% (284 casos) correspondieron al sexo femenino. Mas de la mitad de pacientes
tenian entre 15 y 44 afios. En cuanto al diagnostico, lo més frecuente fue ITU baja, con
55.6%. De los 327 urocultivos positivos, 289 (88,4%) fueron positivos a E. coli (Tabla
3). La sensibilidad antibiotica reportada para las cepas de E. coli, en mujeres se mostro
un indice de resistencia de 25,2% a ceftriaxona, 69,8% a ciprofloxacino y 61,4% a
gentamicina; en varones se encontraron indices similares.

TABLA 3.- Distribucion porcentual de gérmenes
aislados segun sexo

Total Femenino Masculino
GERMEN n (%) n (%) n (%)
Escherichia coli 289 (88,4) 251 (88,4) 38 (88,3)
Enterococo spp. 18 (5,5) 15 (5,3) 3 (6,9
Staphylococco
Coagulasa (-) 11 (3,4) 11 (3,8) 0 (0)
Klebsiella spp. 3 (0,9 3 (1,0 0 (0)
Pseudomonas spp. 2 (0,6) 1 (0,4) 1 (2,3)
Enterobacter spp. 1 (0,3) 1 (0,4) 0 (0)

Se detalla la sensibilidad antibidtica de cepas E. coli aisladas para los diversos
antibidticos probados de acuerdo al sexo, es interesante notar que los dos antibidticos
mas usados en nuestro hospital como terapia de primera eleccién, ceftriaxona y
ciprofloxacino, no son activos contra E. coli (Tabla 4). Cabe mencionar que en 23 casos
(7,0) se habia administrado tratamiento antibidtico previo a la toma del urocultivo;

ciprofloxacino en 56,5%, seguido de cefuroxima en 13,6%. (Astete et al., 2004)



TABLA 4.- Sensibilidad antibiética de E. coli segun

sexo

Antibictico i
Cefadroxilo 27 | 44 (61,4) 4/7 (57,1)
Cefuroxima 138 /224 (61,6) 13/31 (41,9)
Ceftriaxona 175 /234 (74,8) 25/37 (67,6)
Cefalotina 41 /116 (35,3) 7/17 (41,2)
Ceftazidima 168 /225 (74,7) 26/ 37 (70,3)
Cefepime 23/ 27 (85,2) 1/1 (100)
Cefotaxima 126 /179 (70,4) 21/30 (70)
Ac. Nalidixico 25/148 (16,9) 4/25 (16)
Ciprofloxacino 73 /242 (30,2) 8 /37 (21,6)
Norfloxacino 56 /182 (30,8) 5/30 (16,7)
Gentamicina 93 /241 (38,6) 15/35 (42,4)
Amika cina 226 / 245 (92,2) 30/37 (81,1)
Ampicilina 6/87 (6,9) 1/15 (6.7)
Amoxicilina 5/126 4) 2/19 (10.5)
TMP-SMX 19/231 (8,2) 4 /35 (11,4)
Cefoperazona /

Sulbactam 200 /214 (93,5) 28 /31 (90,3)
Meropenem 26 /26 (100) 7 /7 (100)
Imipenem 47 | 47 (100) 8/8 (100)
Nitrofurantoina 40 /137 (29,2) 4 /24 (16,7)
Cloranfenicol 54 /232 (23,3) 7/32 (21,9)
Aztreonam 140/171 (81,9) 17/21 (81)

* n es expresada como a / b, donde a = nimero de gérmenes sensibles,
b = nimero total de discos probados para dicho antibiotico.

3.- Gonzales y colaboradores (2009), en un hospital de Lima, durante el periodo de
enero — junio del afio 2008 evaluaron 10509 urocultivos de los cuales 1785 (17%)
fueron positivos. Se excluyeron 536 urocultivos por falta de datos. Se incluyeron en el
estudio 1249 urocultivos, de ellos 202 (16,17%) correspondian a pacientes
hospitalizados y 1047 (83,83%) a pacientes no hospitalizados. En el grupo de pacientes
no hospitalizados, se encontré 803 (76,7%) cultivos positivos a Escherichia coli
sequido de Klebsiella spp. con 53(5,06%) cultivos y Citrobacter sp. con 32(3,06%)
cultivos (Tabla N°1). La Escherichia coli fue sensible a la amikacina en 93,49%,
nitrofurantoina 88,6%, ceftriaxona 78,97%, gentamicina 73,69% y ciprofloxacino
44,59% (Tabla N°2). Klebsiella spp. fue sensible a la amikacina en 82,69%, ceftriaxona
59,62%, cotrimoxazol 49,02%, ciprofloxacino 45,83% y nitrofurantoina 25,49% (Tabla

N°3). En los pacientes hospitalizados, los agentes mas frecuentes fueron Escherichia
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coli en 99 (49,01%) cultivos, seguido de Enterococcus spp. Con 23(11,39%) cultivos y
Klebsiella spp. con 17(8,42%) cultivos. La Escherichia coli tuvo la sensibilidad para
amikacina en 88,89%, nitrofurantoina 75,26%, ceftriaxona 43,88% y Ciprofloxacino
26.04% (Tabla N°2). Klebsiella spp. fue sensible a imipenem en 100%, amikacina
47,06%, cotrimoxazol 29,41%, ciprofloxacino 17,65%, ceftriaxona 11,76% y cefepime
0%, también se observo que esta cepa presentaba resistencia a ceftazidima en 91,67%,

ceftriaxona 88,24% y ampicilina-sulbactam 84,62% (Tabla N°3). (Gonzales et al.,

2009)
Tabla N°1 Distribucion de los gérmenes aislados segun procedencia.
NO HOSPITALIZADO HOSPITALIZADO
Agentes Biologicos N® de casos Frecuencia N®de casos Frecuencia
relativa (%o) relativa (%a)

Escherichia coli 803 76,70 a0 4901

Klebsiella spp. 53 5.06 23 11.39

Citrobacter sp 32 3.06 17 3.42

Enterococns spp. 30 287 16 7.92

Porteus Mirabilis 24 2.29 11 545

Otros 105 10,03 36 17.82

Total 1047 ™ 100 202°F 100

H =Hospitalizados

NH = No Hospitalizados

Tabla N°2. Semibilidad antibiotica de Escherichia coli segun procedencia
NO HOSPITALIZADO (n=803) HOSPITALIZADO (n+99)
Antibiotico n Resistente Intermedio Sensible®s n Resistente Intermedio  Sensible
o ° o ° " ° * ° [ °

Anmukacina ToG 1.88 L.63 03,49 0 7.07 1.04 §8.89
Ampicilina 797 69.89 2.89 27.23 98 85.71 1.02 13.27
Gentanucina 802 244 1.87 73.69 98 37.76 1.02 61.22
Cetepime 322 37.39 4.50 58.11 59 61.02 6.78 32.20
Ceftazidima 177 37.29 1.13 61.58 50 56.00 4.00 40.00
Ceftriaxona TOG 17.77 3.25 7897 o8 48.98 7.14 $3.88
Ciprofloxacino 740 49,59 581 44,50 96 64.58 9,38 26,04
Nitrofurantoina 772 6,48 492 §8.60 )7 16,49 8.25 75.26
Norfloxacino 779 50.25 3.28 46.47 98 68.37 3.06 28.57
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Tabla N°3. Sensibilidad antibiotica de Klebsielle spp. segin procedencia.

NO HOSPITALIZADO (n=53) HOSPITALIZADO (n=17)
Auntibidrico n  Resistente  Intermedio Sensible B Resistente Iutermedio Sensible

00 .“ 0" 0. °l' 0“
Amikacina 52 11.54 $77 82.69 17 17.06 $.88 47.06
Aztreopam ' ar 66,67 4,00 313,33 12 100.00 0.00 1,00
Gentanucina 52 19,23 577 75.00 16 62.50 0.00 37 .50
Cefepime * 26 69,2 0,00 30,77 13 100.00 0.00 1,00
Cettaziduna 26 92 0,00 0,77 12 91.67 8,33 1,00
Cettmaxona 52 38,46 1.92 59.62 17 R8.24 0.00 11.76
Ciprofloxncmo 48 50,00 4,17 4583 17 64,71 17,65 17.65
Nitrofurantoina 51 62,75 11.76 2549 17 58,82 11,76 29,41
Cloranfenicol* 26 50,00 23,08 26,92 12 50,00 16,67
Imipeneimn 29 0.00 0.00 100,00 12 0.00 0.00 100.00
Cotrisoxazol 51 349.02 1.96 49.02 17 64.71 5.88 29.41

4.- Lujan y colaboradores (2008) analizaron 479 muestras de orina, de las cuales se
obtuvieron 105 cultivos positivos (22%). Los microorganismos aislados con mayor
frecuencia en las ITU fueron los siguientes: Escherichia coli 73/105 (70%), seguido por
los Estreptococos no hemoliticos (ENH) 10/ 105 (9.5%), Proteus mirabilis 7/105
(6.5%), Staphylococcus aureus 5/105 (4.8%), Estafilococos coagulasa negativos 5/105
(4.8%) (Cuadro 2). En cuanto a los patrones de susceptibilidad antimicrobiana se
observo que la ampicilina-sulbactam mostrd una actividad entre 88.8%, amikacina de
80%; respecto a las quinolonas ciprofloxacino vario entre 33.3%, correspondiente a las
cefalosporinas; cefotaxima presenté 0% (no fue efectiva frente a un Gnico aislado de M.
morganii), la nitrofurantoina oscil6 entre 0% (se observé resistencia en el Gnico aislado
de Enterobacter sp.) (cuadro 3). Globalmente el promedio de susceptibilidad fue
favorable para ampicilina-sulbactam con 97.9% y amikacina con 93.8%, la
cefalosporina de tercera generacion cefotaxima presenté buena actividad con 68.4%

(cuadro 4). (Lujan et al., 2008)
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Cuadro 2. Frecuencia de microsrganismos urcpatogenos

en ka ITLL
Microonganismo aislado Frecuencia Porcentaje
Escherichia coli T G0.5
Estreptococos no hemoliticos 10 8.5
Frofeus mirabils T a7
Staphylococcus aureus a5 4.8
Estafilococos coagulasa negativos & 4.8
Morganella morgani 3 28
Citrobacfer sp 1 0.2
Enferobacfer sp 1 0.2
Total 105 100

Cuadro 3. Susceptibilidad antimicrobiana para los patégenos hallados.

E coli P. mirabili: M. ganii Citrobacter sp Enterobactersp 5. aureus ECN ENH

Amikacina N 87168 516 33 mn 1”1 4i5 4/ 8/l
AK % 285 833 100 100 100 80 100 888
Ampicilina-sulbactam N 83/67 5/5 22 mn L] 55 55 8/
SAM % 94 100 100 1 100 100 100 888
Ciprofloxacina N 25/57 3 213 " - 2/4 112 2/8
CiP % 430 86.7 66.7 100 - 50 50 333
Norfloxacina N 23/58 35 22 n LAl 174 23 117
NOR % 307 60 100 100 100 25 666 143
Acido nalidixco N 21164 26 1R on o o5 3 38
w % 328 33z 50 0 0 0 0 375
Cefotaxima N 28133 212 0 - 1”1 13 213 mn
CTX % 788 100 0 - 100 333 666 100
Ceftriaxona N 45/50 5/8 172 - o 35 13 @10
CTR % 0 833 50 - 0 60 a3 20

Ceftazidima N 12142 112 02 01 an 13 an 08
CAZ Y 286 50 0 0 0 333 0 0

Cefuroxima N 15/31 23 072 on o1 12 % 02
CXM % 484 86.7 0 0 0 50 25 0

Nitrofurantoina N 36/65 114 u3 " o - 12 34
NIT % 554 25 333 100 0 - 50 75

Cuadro 4. Promedic global de susceptibilidad para todos
los patogenos hallados.

Antimicrobiano Nimero
Amikacina p3a
Ampicilna-sulbactam gra
Ciprofloxacina 5.7
Norflexacina 63.2
Acido nalidizico 18.2
Cefotaxima G3.4
Ceftriaxona 53.1
Ceftazidima 14
Cefuroxima 238
Mitrofurantoina 434

5.- Mérida y colaboradores (2009) en su estudio incluyeron 226 pacientes con una edad
media de 68 afios. Se aislaron 21% de E. coli resistentes a AMC, de los cuales el 5%
fueron productores de beta-lactamasas de espectro extendido (BLEE) y un 15% de
sensibilidad intermedia a AMC. Ni la diabetes (ECR 29% vs ECS 70%), ni la
insuficiencia renal (ECR 26% vs ECS 79%) ni la uropatia obstructiva (ECS 16% vs
ECR 83%) ni el sondaje vesical permanente (ECR 24% vs ECS 76%) se asociaron a un
mayor riesgo de infeccion por E. coli resistente. Algan tipo de inmunodeficiencia (no

HIV o asociada a esteroides) fue vista en el grupo de ECR (57% vs 43%). La tasa de
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demencias fue mayor en el grupo ECS (81% vs 19%) y la procedencia de residencia fue
menor en ECR (20% vs 80%). No hubo diferencias significativas en cuanto a ITU de
repeticion en el afio previo (ECR 15% vs ECS 85%), no obstante, si se encontraron
diferencias significativas en cuanto a la manipulacion urolégica del afio previo (ECR
21% vs ECS 79%). No hubo diferencias en el uso de antibioterapia previa (ECR 21%
vs ECS 79%). La tasa de infecciones por E. coli BLEE fue superior en el grupo ECR
(55% vs 45%). El grupo de ECR tuvo un riesgo mayor de sepsis (RR 1,9 1C95% 1,05-
3,45) y una mayor tasa de muertes en el ECR (62% vs 38%), se obtuvieron urocultivos
de control en el 85% de los casos, siendo la erradicacion mas dificultosa en el grupo de
ERC (17%, RR 0,43 1C95% 0,25-0,73). Las visitas a Hospital de Dia se asociaron con
un mayor riesgo de infeccion por E. coli resistente (RR 3,12 1C95% 1,74-5,41). La
infeccion del tracto urinario bajo fue la més frecuente (77%). La antibioterapia con
quinolonas se realiz6 en el 26%, cefalosporinas y fosfomicina en el 18%. EI 29% fueron

infecciones comunitarias. (Mérida et al., 2009)

1.3 Objetivos
Obijetivo General:
> Determinar la prevalencia de la sensibilidad antibiotica de Escherichia coli en
Infecciones del Tracto Urinario en pacientes adultos.
Obijetivos Especificos:
> Determinar el grupo etario de pacientes adultos que presentan la mayor resistencia
antibiotica de Escherichia coli en ITU.
> Determinar la prevalencia etioldgica actual de los Uropatégenos en ITU en pacientes

adultos.
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1.4 Justificacion

La razon principal para la realizacion de este trabajo es apoyar cientificamente a la
actualizacién de los conocimientos en cuanto a la sensibilidad antibidtica de Escherichia coli
relacionadas a ITU, para poder asi contribuir a un tratamiento mas eficaz y dirigido, evitando
el tratamiento indiscriminado y/o teniendo una base mas solida para el uso racional de
antibioticos.

Ademas, la importancia de este trabajo - en segunda instancia - es reconocer los
patrones actuales de resistencia bacteriana de Escherichia coli lo que nos llevard a un
entendimiento epidemiolégico mayor de la resistencia y las infecciones urinarias.

En tercer punto, es relevante sefialar, que tanto el paciente como el clinico tendran
conocimiento de los antibiéticos de mayor sensibilidad y por lo tanto mas eficaces del entorno

local en la actualidad para tratar y erradicar las ITU.
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I1. Marco Teodrico

2.1 Bases Teoricas sobre el tema de investigacion.

Escherichia coli

Escherichia coli se describi6 por primera vez en 1885 por el pediatra aleman Theodore
Escherich. Fue nombrada inicialmente como “Bacterium coli commune”, pero en 1919
fue renombrada con el nombre actual en honor a su descubridor (Kaper, 2005). Los
representantes de esta especie son bacilos gramnegativos, oxidasa negativos, con un
tamafo promedio de 1,1-1,5 um de ancho y 2,0-6,0 um de largo. De acuerdo a sus
requerimientos de oxigeno son anaerobios facultativos y pueden ser mdviles por la
presencia de flagelos periticos 0 no maviles. (Scheutz y Strockbine, 2005)

Desde el punto de vista taxonémico su clasificacion es la siguiente: Phylum:
Proteobacteria, Clase: Gammaproteobacteria, Orden: Enterobacteriales, Familia:
Enterobacteriaceae, Género: Escherichia, Especie: Escherichia coli (Scheutz, 2005) E.
coli forma parte de la microbiota normal del tracto gastrointestinal (TGI) del ser
humano, otros mamiferos y las aves y constituye una de las especies bacterianas mas
abundantes en esta localizacion. (Romeu, 2012)

Escherichia coli es un bacilo gramnegativo, anaerobio facultativo de la familia
Enterobacteriaceae, tribu Escherichia, cuyas principales caracteristicas bioquimicas se
indican en el cuadro de abajo. Esta bacteria coloniza el intestino del hombre pocas horas
después del nacimiento y se le considera un microorganismo de flora normal, pero hay
cepas que pueden ser patdgenas y causar dafio produciendo diferentes cuadros clinicos,
entre ellos diarrea. Para determinar el grupo patégeno al que pertenecen Kauffman
desarroll6 un esquema de serotipificacion que continuamente varia y que actualmente

tiene 176 antigenos somaticos (O), 112 flagelares (H) y 60 capsulares (K). El antigeno
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“O” es el responsable del serogrupo; la determinacion del antigeno somatico y flagelar
(O: H) indica el serotipo, el cual en ocasiones se asocia con un cuadro clinico en
particular. La serotipificacion de E. coli requiere de gran nimero de antisueros. Como
hay pocos laboratorios que la realizan, se prefiere identificar las cepas mediante sus
factores de virulencia empleando ensayos in vitro como por ejemplo ensayos de
adherencia en células Hep-2 y ensayos de toxigenicidad en células. También se pueden
realizar ensayos in vivo, como el asa ligada o la prueba de Sereny, asi como ensayos
inmunoldgicos y pruebas de biologia molecular, para poner de manifiesto la presencia
de fragmentos de genes involucrados en el mecanismo de patogenicidad y que sirvan
de marcadores moleculares. Con base en su mecanismo de patogenicidad y cuadro
clinico, las cepas de E. coli se clasifican en seis grupos: enterotoxigénica (ETEC),
enterohemorragica también conocidas como productoras de toxina Vero o toxina
semejante a Shiga (EHEC o VTEC o STEC), enteroinvasiva (EIEC), enteropatdgena
(EPEC), enteroagregativa (EAEC) y adherencia difusa (DAEC). (Rodriguez, 2002)

Infecciones urinarias — Escherichia coli

Dentro de las cepas de Escherichia coli que infectan a los seres humanos, se han
descrito dos grupos principales:

a) las que causan infecciones intestinales (cepas diarrogenicas)

b) las que producen infecciones extraintestinales.

Este ultimo grupo incluye a los agentes causales de las infecciones del tracto urinario
(ITU), asi como los que causan meningitis neonatal y bacteriemia. Los diferentes
patotipos de E. coli se caracterizan por compartir el antigenos somatico u “O”, que
definen los serogrupos, antigeno “H” o flagelar, cuya combinacion define los serotipos
(Figura 1). Se han reconocido méas de 1000 serotipos de E. coli basados en antigenos O

y H. La serotipificacion es importante porque contribuye a distinguir el namero
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pequefio de serogrupos que causan enfermedad. Los serogrupos de E. coli cominmente
asociados con ITU son: O1, 02, 04, 06, 07, 08, 016, 018, 022, 025y O75, los cuales
son responsables de més del 75% de estas infecciones.

Epidemiologia de las ITU. En el boletin Epidemioldgico de la Secretaria de Salud se
reportd en el afio 2013, que las infecciones de vias urinarias se mantienen como una de
las primeras causas de morbilidad. E. coli es el principal agente causal con mas del 90%
de este tipo de infecciones, seguida por otros géneros bacterianos, como son Klebsiella,
Proteus y Staphylococcus (Calderdn, 2013). Es muy probable que el nimero de casos
de ITU en nuestro pais sea mucho mayor que lo reportado, por lo que se considera un
problema frecuente de salud publica.

Manifestaciones clinicas. Las infecciones del tracto urinario constituyen una de las
enfermedades infecciosas mas comunes a nivel mundial. Las ITU afectan
principalmente a las mujeres, debido a que en las mujeres la distancia desde el colon a
la abertura uretral es mucho més corta que en los hombres. En los hombres, las ITU
tienen una incidencia mucho menor. La incidencia de ITU varia fundamentalmente con
la edad y sexo del paciente. Las mujeres menores de 10 afios y las de 18 a 40 afios (con
vida sexual activa) son las que mas frecuentemente adquieren estas infecciones.
Aproximadamente, la mitad de todas las mujeres han tenido una ITU antes de alcanzar
sus 30 afios de edad. Casi el 26% de las mujeres con ITU aguda tendran al menos una
recurrencia dentro de los primeros seis meses de la ITU inicial y entre 5y 10% tendran
multiples recurrencias. UPEC (Escherichia coli uropatdgena, por sus siglas en inglés)
es la bacteria implicada con mayor frecuencia en estas infecciones, siendo el agente
responsable de la infeccion en un 70-95% de todos los casos no complicados y de 30%

en infecciones nosocomiales.
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Algunos signos y sintomas que presentan los pacientes con 1TU son: dolor al
orinar (disuria) orinar frecuentemente (polaquiuria) y presencia de sangre en la orina
(hematuria). Las ITU siguen la ruta ascendente y son causadas por bacterias presentes
en la microbiota intestinal normal. El colon, el introito vaginal y el &rea periuretral
sirven como reservorios para E. coli y otros uropatégenos; primero, la bacteria entra
por la uretra y asciende hacia la vejiga y asciende a través de los uréteres hasta los
rifiones. La funcion de la vejiga es colectar y expulsar orina, y conforme hace esto, la
vejiga debe preservar la integridad de su epitelio durante las constantes expansiones y
contracciones. La bacteria puede diseminarse en el tracto urinario y establecerse
una bacteriuria, que se considera significativa cuando la concentracion de unidades
formadoras de colonias de bacterias por mililitro de orina supera los 100,000. La
presencia de bacterias no necesariamente conduce a enfermedad. Altas concentraciones
de bacterias pueden ser detectadas en el tracto urinario de individuos durante exdmenes
rutinarios de orina y muchos de estos individuos no tienen sintomas. Esta condicion es
Ilamada bacteriuria asintomatica y ocurre en 6% de los individuos sanos y en 20% de
los individuos ancianos. Los pacientes con bacteriuria asintomatica generalmente no
necesitan tratamiento. Por otro lado, los casos de bacteriuria sintomatica son
clasificados ya sea como cistitis cuando la infeccion es limitada a la vejiga
o pielonefritis cuando el rifion estd infectado. Mientras la cistitis en individuos sanos
generalmente se resuelve sin dejar secuelas, la pielonefritis puede causar serias
complicaciones y puede ser fatal. Los pacientes con malformaciones congénitas del
tracto urinario, con procesos obstructivos o con un sistema inmune comprometido
tienen un riesgo mas alto de sufrir ITU.

Clinicamente, las ITU se definen como “complicadas” o “no complicadas”. Las

complicadas se refieren a las infecciones en pacientes con tractos urinarios anormales,
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con obstrucciones en vias urinarias o cuando el paciente es sometido a maniobras de
instrumentacion médica, tales como catéteres urinarios. Las ITU no complicadas se
refieren a infecciones en pacientes con tractos urinarios normales y sin instrumentacion.
La cistitis y pielonefritis son las enfermedades que més frecuentemente se encuentran
en la clinica, sin embargo, hay una amplia variedad de otros sindromes clinicos,
incluyendo bacteriuria, prostatitis, uretritis y bacteriuria asintomatica.

La cistitis aguda es una inflamacion superficial de la vejiga y la uretra la cual
conduce a los principales sintomas asociados que incluyen; miccion dolorosa
(sensacion de ardor), necesidad urgente y frecuente de orinar generalmente se orina
pequefas cantidades, deseos de orinar, aunque la vejiga esté vacia, sangre en la orina 'y
en algunos casos dolor suprapubico que indican una infeccién renal. El paciente puede
experimentar algunos o todos los sintomas mencionados. La prostatitis aguda ocurre
cuando la bacteria invade la prostata, causando dolor perineal y fiebre. Las infecciones
pueden diseminarse dentro del tracto urinario, frecuentemente los pacientes tienen
recurrencias de cistitis algunas veces espaciados con episodios de pielonefritis. La
pielonefritis es usualmente un problema mas serio, los dos primeros sintomas son dolor
lumbar, en un costado y en el area justo debajo de las costillas, y fiebre que persiste por
mas de dos dias (superior a 38°C). Otros sintomas menos comunes son, nauseas, vomito
y malestar en general ademas de los sintomas caracteristicos de cistitis. La orina puede
estar turbia, con sangre o con mal olor. En algunos casos (aproximadamente 30% de
los casos) las ITU pueden conducir a septicemia y aun a la muerte. Las ITU
frecuentemente son recurrentes, aun en pacientes con infecciones no complicadas y a
pesar de las terapias con antibidticos. Casi el 26% de las mujeres con infecciones agudas
de las vias urinarias tienen al menos una recurrencia dentro de los primeros seis meses

de iniciada la infeccion, y algunas pacientes tendran recurrencias multiples. (Molina)
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Patogenia. El tracto urinario humano es estéril y algunos factores como el flujo de la
orina y sustancias antibacterianas secretadas protegen al tracto urinario de la infeccion
de microorganismos patdgenos. Las ITU empiezan con la colonizacion de la uretra por
cepas de E. coli provenientes de la microbiota rectal. El establecimiento prolongado de
cepas uropatdgenas en el colon provee de una fuente constante de bacterias y asi
aumentan las posibilidades de colonizar la uretra. EI hecho de que el colon contamine
continuamente con bacterias a la uretra, explica, en buena parte, por qué son tan
comunes las infecciones recurrentes en el tracto urinario. La colonizacion de la vagina,
especialmente el &rea alrededor de la abertura uretral (meato urinario), también
incrementa la posibilidad de que la bacteria entre por dicho orificio. Cualquier
alteracion de la microbiota residente abre los caminos para la colonizacion del tracto
vaginal por E. coli u otros patdgenos potenciales.

La caracteristica mas importante de las bacterias uropatogenas es la capacidad
para adherirse a las células uroepiteliales; para llevar a cabo esta tarea las cepas UPEC
tienen diferentes apéndices adhesivos en su superficie, los mas estudiados son el pili P
y el pili tipo-1. La adherencia de las bacterias induce apoptosis y exfoliacion
(desprendimiento celular), y en algunos casos las bacterias pueden internalizarse en las
células uroepiteliales (invadir) y replicarse dentro de ellas. Esto le da una ventaja de
sobrevivencia, lo que evita que las bacterias sean detectadas y la eliminacion por los
mecanismos de defensa inmunes del hospedero. Las células uroepiteliales invadidas
que contienen las bacterias pueden actuar como un reservorio para infecciones
recurrentes. Los sistemas eficientes de adquisicion de fierro y la habilidad de crecer en
la orina también son cruciales para la sobrevivencia del microorganismo.

UPEC tiene una gran variedad de factores de virulencia que le permiten evadir

las defensas del hospedero y establecer infeccion en este nicho unico. Estos factores de
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virulencia estan usualmente codificados en el cromosoma de UPEC y frecuentemente
son parte de regiones cromosomales largas e inestables conocidas como “islas de
patogenicidad”. En general, el genoma de las cepas UPEC es rico en genes que
codifican para adhesinas fimbriales y multiples sistemas de adquisicion de hierro. Los
principales factores de virulencia asociados con UPEC incluyen: 1) las fimbrias o pilis
(ejemplos pili tipo-1, P, S y F1C); que poseen las adhesinas Il) los sistemas de
adquisicién de hierro (sider6foros, aerobactina y enterobactina, ironN); Ill) la
produccion de toxinas n-hemolisina, factor necrotizante citotoxico tipo 1 [CNF-1] y una
proteina autotrasportadora conocida como Sat); V) mecanismos de evasion de las
defensas del hospedero (cépsulas, antigenos especificos o proteinas de membrana).
Estos factores de virulencia tienen su efecto cuando la bacteria se adhiere a las células
del hospedero, participan en la inflamacion y dafio tisular ademas inducen la produccién

de citosinas (Cuadro 1). (Molina)

Propiedad Factor Funcién
Pili tipo P
Adhesinas Pili tipo | Adherencia e invasividad
Pili S
HIyA Hemolisina
Toxinas CNF-1 Citotoxina
Sat Vacuolizacion

Aerobactina

Siderdforos IroN Captacion de hierro
IreA
Pic Serina

Proteasas
Tsh proteasa

Cuadro 1. Algunos factores de virulencia que portan las cepas UPEC.
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Adherencia e invasividad de cepas UPEC. EIl primer paso de la interaccion entre las
cepas UPEC vy las células hospederas es la adherencia, la cual se lleva a cabo por
diversos apéndices (como fimbrias o pilis) que portan moléculas llamadas adhesinas,
encargadas de reconocer a sus receptores sobre la superficie de las células
uroepiteliales.

El ensayo de adherencia se realiza en el laboratorio y consiste en retar con la
cepa UPEC una linea celular de carcinoma de vejiga humana llamada T-24, con
incubacidn de 3 h, fijacion y tincion con Giemsa, con el objeto de determinar el tipo de
adherencia que presenta la cepa en estudio. En la figura 2, se aprecia las bacterias

adheridas sobre la membrana de las células uroepiteliales.

Figura 2. Microscopia optica de luz, de un ensayo de adherencia a 3
horas de incubacion y tefildo con Giemsa. Se aprecian los agregados
bacterianos (flechas). N = nucleo; C = citoplasma Al objetivo
100X.Imagen: Dr. José Molina (Molina), Fac. de Medicina, UNAM.

Si la cepa UPEC expresa ciertas proteinas después de la adherencia, que le

permiten internalizarse y multiplicarse dentro de las células uroepiteliales (invasién),
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pueden formar biopeliculas (biocapas). El hecho de que las bacterias penetren al interior
de las células les brinda una gran ventaja para sobrevivir, les permite evadir la deteccion
y eliminacién por parte de los mecanismos de defensa inmunoldgicos. Las células
uroepiteliales invadidas, en consecuencia, tienen bacterias que pueden actuar como un
reservorio y causar infecciones recurrentes. La internalizacion de las bacterias a las
celulas les permite ademas evitar el flujo de la orina a través de la vejiga y puede darles
acceso a un ambiente mas rico en nutrientes. En la figura 3 se muestra una microscopia
Optica de un ensayo de invasividad de proteccion con gentamicina de cepas UPEC en
células uroepiteliales (de vejiga) y se observan las bacterias dentro del citoplasma de

las células. (Molina)

Cltoplacma

Figura 3. Microscopia oOptica de luz de la linea celular T-24
(vejiga humana), después del ensayo de invasividad de proteccion
con gentamicina. Se observan las bacterias internalizadas en el
citoplasma. Imagen: Dr. José Molina (Molina), Fac. de Medicina,
UNAM.

Tratamiento. Debido a que, en la préactica clinica cotidiana, la administracion de
drogas antimicrobianas en pacientes que padecen infeccidon del tracto urinario es

empirica, es imprescindible considerar la alta frecuencia de resistencia a los
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antibidticos, que presentan las cepas de E. coli uropatdgena aisladas de pacientes

ambulatorios de la ciudad de México (Cuadro 2).

Antibidticos Resistencia
No. %

Ampicilina 98.0 83.7
Carbenicilina 74.0 63.2
Piperacilina 63.0 53.8
Meropenem 1.0 0.85
Amikacina 2.0 1.7
Gentamicina 28.0 23.9
Tobramicina 36.0 30.7
Acido nalidixico 66.0 56.4
Ofloxacina 71.0 60.6
Norfloxacina 71.0 60.6
Ciprofloxacina 65.0 55.5
Cefuroxima 17.0 145
Ceftriaxona 12.0 10.2
Ceftazidima 10.0 8.5
Cefepime 9.0 7.6
Cefazolina 24.0 20.5
Nitrofurantoina 6.0 5.1
Amoxicilina/clavulanato 23.0 19.6
Ticarcilina/clavulanato 30.0 25.6
Trimetoprim/sulfametoxazol 66.0 56.4
Cuadro 2. Prevalencia de la resistencia a
antibidticos de los 119  aislamientos
de Escherichia coli uropatdgenas.

Aunque los antibioticos son casi siempre efectivos para eliminar la infeccion de
la vejiga, el tratamiento con antibioticos no necesariamente previene infecciones

recurrentes en la misma persona a menos de que se eliminen las bacterias contaminantes
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del colon y del tracto vaginal. La terapia profilactica con antibioticos puede ser utilizada
también para prevenir recurrencias en mujeres con ITU.
Las infecciones en pacientes hospitalizados son causadas mayoritariamente por
bacterias multirresistentes a los antimicrobianos adquiridas en el ambiente hospitalario.
Las infecciones renales son més dificiles de tratar que las infecciones de la vejiga
debido a que los antibioticos no llegan en altos niveles a los rifiones. Para administrar
eficazmente uno y otro tipo de antimicrobiano, es muy recomendable realizar una
prueba de sensibilidad o antibiograma, que ayude al médico a elegir el mas efectivo
contra el tipo de microorganismo que esta causando la infeccién. El antimicrobiano méas
comunmente prescrito para la cistitis aguda es la nitrofurantoina por via oral, 0 una
combinacién de sulfonamida-trimetoprim, asimismo, se pueden utilizar amoxicilina,
cefalexina o ciprofloxacino. Cada uno de estos regimenes curaba del 90 al 95% de
cistitis agudas en mujeres, sin embargo, esto ha cambiado debido a las resistencias
desarrolladas por las bacterias ante estos y otros antimicrobianos. La capacidad de E.
coli para adquirir genes de resistencia hace impredecible determinar su sensibilidad a
diferentes antimicrobianos, por tal motivo es muy recomendable realizar pruebas
antibiogramas. (Molina)

Para concluir, el tratamiento antimicrobiano inmediato con trimetoprim-
sulfametoxazol, nitrofurantoina, o fosfomicina, esta indicado en la cistitis aguda de
mujeres adultas. Las crecientes tasas de resistencias entre patdgenos urinarios han
complicado dicho tratamiento, desde luego. Se sugiere evaluar los factores de riesgo de
resistencia de manera individualizada para ofrecer el manejo empirico 6ptimo, cuando
este es necesario. (Grigoryan et al., 2014)

Prevencion y control. Beber grandes cantidades de agua ayuda a limpiar el tracto

urinario de bacterias. En mujeres con ITU recurrentes, la terapia profilactica con
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antibidticos puede ser usada para prevenir recurrencias. Los tratamientos con agentes
antibacterianos orales también son dtiles para prevenir infecciones recurrentes en
mujeres quienes son susceptibles a reinfecciones frecuentes. El uso prolongado de un
catéter urinario aumenta en mucho la probabilidad de una infeccion del tracto urinario.
(Molina)

Definicion de Términos Basicos

Sensibilidad Antibiotica:
Propiedad de una cepa bacteriana de ser inhibida en su crecimiento o destruida por la
accion de un antibiético. La definicién de una cepa como sensible se realiza a través de
pruebas de laboratorio por lo cual puede no corresponderse con su comportamiento en
el sitio de infeccion por separado. (Quintana)

Resistencia antibidtica:
Capacidad de una cepa (poblacién bacteriana) de resistir a la accion de cierto
antibidtico. Esta capacidad estd mediada por la presencia de un mecanismo de
resistencia molecular como la hidrélisis enzimética o trastornos de permeabilidad

(Quintana).

Antibiotico:
Molécula natural (producido por un organismo vivo hongo o bacteria), sintética o
semisintética capaz de inducir la muerte o la detencién del crecimiento de una poblacion
bacteriana. Hoy en dia no se utilizan en terapéutica moléculas de origen natural por lo
cual no se establece méas la diferenciacion con quimioterapicos, término usado
anteriormente para referirse a las moléculas de origen sintético como las sulfas y sus

derivados. (Quintana)
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Escherichia coli:
La Escherichia coli, también conocida como E. coli, es una bacteria que se encuentra
comunmente en el sistema digestivo de los seres humanos y animales de sangre caliente.

Debido a su alta presencia en el intestino, la E. coli se utiliza como el indicador
principal para detectar y medir la contaminacion fecal en la evaluacion de la inocuidad
del agua y de los alimentos. Consideradas comensales inofensivos, las cepas de E. coli
constituyen alrededor del 1% de la poblacion microbiana normal del intestino. Si bien
la mayoria de las cepas dentro del intestino son agentes patdgenos gastrointestinales
beneficiosos para el ser humano, otros son perjudiciales. También pueden colonizar
otros drganos, incluyendo el tracto urinario en las mujeres, donde provoca la mayoria
de las cistitis por el paso de las bacterias de las heces desde el ano hasta los genitales y
el perineo.

Escherichia coli es generalmente sensible a los antibidticos, que curan la
infeccion sin secuelas. De forma mas rara pueden ser responsables de infecciones
generalizadas o meningitis. (FAO)

Adulto:
Se define al adulto como aquel individuo, hombre o mujer que desde el aspecto fisico
ha logrado una estructura corporal definitiva, bioldgicamente ha concluido su
crecimiento, psicolégicamente ha adquirido una conciencia y ha logrado el desarrollo
de su inteligencia, en lo sexual ha alcanzado la capacidad genética; socialmente obtiene
derechos y deberes ciudadanos econdémicamente se incorpora a las actividades

productivas y creadoras. (EcuRed)
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Urocultivo:
El urocultivo es la prueba definitiva para comprobar si existe o no infeccion de vias
urinarias, y en caso de existir, que microorganismo es el causante y que antibidticos
pueden eliminarlo.

Consiste en poner una pequefia muestra de orina en una serie de medios que
permiten el crecimiento bacteriano, aportando informacion sobre el tipo y cantidad de
bacteria existente en la muestra.

El resultado de un urocultivo se puede expresar de muchas maneras, y va a
depender del laboratorio, pero basicamente esta informacion va a ser comun a todos.
Cultivo negativo, crecimiento negativo o no se aislan bacterias patdégenas. Todas estas
son las distintas maneras de expresar lo mismo, que no existe infeccion, que todo esta
bien.

La contaminacién se produce cuando ha habido algun fallo en el proceso de
recogida de la muestra. En las muestras contaminadas suele haber crecimiento
bacteriano, pero, o bien es una cantidad demasiado pequefia para pensar que existe
infeccion y es necesario comprobarlo con una nueva muestra, 0 hay una mezcla de
bacterias que hacen pensar en errores en el proceso de recogida de la orina. Las causas
de un cultivo contaminado pueden ser por que no se ha lavado bien la zona del meato
urinario o por que no se ha desechado la porcion inicial de la miccién.

Cultivo positivo. Este resultado se da cuando realmente hay una infeccion de
orina. En el informe se debe indicar el nimero de UFC/mI (Unidades Formadoras de
Colonias por centimetro cubico), el tipo de bacteria que esta produciendo la infeccién
(las mas comunes son Escherichia coli, Klebsiella, Citrobacter, Enterobacter, Proteus

spp, etc.). El informe se complementa con un antibiograma.
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El antibiograma es una prueba en la que se estudia la sensibilidad del
microorganismo a determinados antibidticos. El objetivo es orientar al médico sobre
que antibidtico recetar para eliminar la infeccion. Al lado de cada antibiético, o por
grupos debe indicar si es sensible (la bacteria no puede crecer a concentraciones
terapéuticas de ese antibidtico) o resistente (la bacteria puede crecer en presencia del

antibiotico). (Laboratorio Llontop)
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I11. Método
3.1 Tipo de Investigacion

El presente trabajo tiene un tipo de disefio de investigacion no experimental, transversal
descriptivo y retrospectivo.

3.2 Ambito temporal y espacial

Este trabajo de investigacion se desarrollo6 en el Laboratorio TecnoLabMédica ubicado
en Santiago de Surco; y nuestra fuente de datos fue tomada del afio 2015.

3.3 Variables
Variable Dependiente:

Sensibilidad Antibidtica de la Escherichia coli en 1TU: dependera de la condicion
del paciente (edad, sexo, calidad de vida), la calidad de la muestra del mismo, como a su vez
de la exposicién previa de Escherichia coli ante algun antibidtico por parte del paciente.
Variable Independiente:

Paciente Adulto (Poblacién): considerandose aspectos como la edad (18 — 60 afios),
género, nivel socioeconémico, grado de instruccion, profesién u oficio, calidad de vida, etc.
3.4 Poblacién y Muestra

La poblacién que ha sido tomada para este trabajo, fue todos los urocultivos analizados
en el Laboratorio TecnoLabMédica en el afio 2015.

La cantidad de muestras fue de 100 urocultivos procedentes de pacientes residentes en
el distrito de Santiago de Surco, Lima; especificamente de las urbanizaciones Las Gardenias y
Monterrico Sur; cuyas edades oscilan entre los 18 y 60 afios de edad. La Tabla 2 y 3 nos muestra

la proporcion en genero y los grupos etarios del total de muestras.
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Tabla 2

Division del Total de Muestras en Género

Genero Numero Porcentaje

Varones 17 17 %

Mujeres 83 83 %

TOTAL 100 100 %
Tabla 3

Division de Total de Muestras en Grupos Etarios

Grupo Etario Numero Promedio de Edad
18 -30 14 25.9 afios

31-40 14 36.4 afos

41 - 50 17 44.7 afios

51-60 55 56.9 afos

TOTAL 100

La Seleccion de Muestras se llevo a cabo utilizando los siguientes criterios:
Criterios de Inclusion:

» Tener entre los 18 y 60 afios de edad (Adultos).

» No se excluyo a pacientes con ITU recurrente.

» No se tom6 como criterio de exclusién que los pacientes padezcan de alguna
enfermedad de fondo (Diabetes mellitus, Hipertension Arterial, Hipercolesterolemia,
Prostatitis, Enfermedades oncoldgicas, etc.)

Criterios de Exclusion:

» Se excluyo a las pacientes gestantes.

» Se excluyo a pacientes menores de edad (0 — 17 afios)

» Se excluyd a los pacientes que aun cursaban su tratamiento antibiotico de primera
linea.
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» Se excluyeron las muestras de orina no hayan sido de chorro medio.

3.5 Instrumentos

Los datos de los pacientes, tanto como el andlisis y los resultados de las muestras
procesadas, se tomaron de los registros del Laboratorio Clinico TecnoLabMédica (Inversiones
TecnoLabMédica S.A.C.), para el afio 2015.

La recoleccion de datos y resultados sélo se tomo de los registros del laboratorio, para
ello se elabor6 una Ficha de Recoleccion de Datos de Muestreo y Ficha de Recoleccion de
Resultados (IX Anexos).

Es bueno sefialar que al recolectar la informacion de los pacientes de los registros se
utilizaron los criterios de exclusién ya citados en este trabajo, y que no se efectué ninguna
encuesta ni se elaboro ficha alguna para los pacientes.

3.6 Procedimientos

El procedimiento se llevd a cabo utilizando las Fichas de Recoleccion de Datos y
Resultados. Se tomd toda informacion de los registros del Laboratorio TecnoLabMédica de los
urocultivos que se procesaron dentro del afio 2015, aplicando los criterios de inclusion y
exclusion, valorando y descartando respectivamente todo registro que se ajuste o no a ellos.

Se seleccionaron 100 muestras que cumplian nuestros criterios anteriormente citados y
se procedio a ajustar la informacion que se deseaba rescatar, es decir, la clasificacion de las
muestras por sexo, edad, por el resultado (positivo, negativo o contaminado) y agente
etioldgico.

Finalmente seleccionamos, recolectamos y clasificamos todos los antibiogramas
provenientes de urocultivos positivos a Escherichia coli, colocando el resultado de la
sensibilidad de cada antibidtico utilizado en los antibiogramas como se observa en la Ficha de

Recoleccion de Resultados.

33



3.7 Andlisis de Datos

Los Datos y la Informacién recopilada de los Registros del Laboratorio
TecnoLabMeédica, se colocaron en una base de datos y fue procesado estadisticamente en el
programa estadistico SPSS.
3.8 Consideraciones éticas

Para el presente trabajo no se inform6, asi como, no se pidié autorizacién de los
pacientes para que los resultados de sus andlisis sean parte de este trabajo, ya que los datos
obtenidos son tomados directamente de los registros y la base de datos del Laboratorio
TecnoLabMédica. Para todos los datos de las muestras analizadas y procesadas se protegieron

las identidades de los pacientes, teniéndose la confidencialidad total de ellas.
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IV. Resultados

Del total de las 100 muestras analizadas, 55 fueron urocultivos positivos (55%), 42
urocultivos negativos (42%) y solo 3 como contaminados (3%). Cabe mencionar que todas las
muestras proceden de pacientes ambulatorios.

El 17% del total de las muestras proceden de pacientes varones, y el 83% a mujeres. En
maés de la mitad de los pacientes sus edades oscilan entre 51 y 60 afios (55%), de los cuales un
74.5% pertenecen a mujeres, y solo un 25.5% provienen de varones (Tabla 4).

Tabla 4

Distribucién del porcentaje del total de muestras por edades y sexo

Grupo etareo Varones Mujeres Total
18 — 30 afios 0 14 14%
31 — 40 afios 0 14 14%
41 — 50 afios 3 14 17%
51 — 60 afios 14 41 55%
Total 17% 83% 100%

De los 55 urocultivos positivos, 35 (63.6%) lo fueron a Escherichia coli; 4 (7.3%) a Klebsiella

pneumoniae; asi mismo también 4 a Enterococcus faecalis (7.3%) (Tabla 5).
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Tabla5

Distribucion porcentual de los microrganismos aislados

Microrganismo aislado Cepas aisladas Porcentaje
Escherichia coli 35 63.6 %0
Klebsiella pneumoniae 4 7.3%
Enterococcus faecalis 4 7.3%
Corynebacterium spp. 3 5.5%
Klebsiella oxytoca 2 3.6 %
Micrococcus luteus 2 3.6 %
Candida albicams 2 3.6 %
Enterococcus faecium 1 1.8 %
Staphylococcus aureus 1 1.8 %
Staphylococcus lugdunensis 1 1.8 %
Total 55 100 %

Las cepas aisladas de los urocultivos positivos a Escherichia coli, un 11.4%

corresponden a varones, y el 88.6% a mujeres; de las cuales el 77.4% pertenece al rango de

edad entre los 51 — 60 afios (Tabla 6).

Tabla 6

Distribucion del porcentaje de aislamientos de E. coli por edades y sexo

Grupo etareo Varones Mujeres Total
18 — 30 afios 0 3/8.6% 3/8.6%
31— 40 afios 0 21/5.7% 21/5.7%
41 — 50 afios 0 21/5.7% 21/5.7%
51 - 60 afios 4/11.4% 24/ 68.6% 28/80%
Total 4111.4% 31/88.6% 35/100%

Los aislamientos de E. coli mostraron una sensibilidad antibiotica promedio a cefalotina

8.6%, nitrofurantoina

97.1%, trimetoprim-sulfametoxazol

(cotrimoxazol)  28.6%,
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ciprofloxacino 28.6%, norfloxacino 20%, amoxicilina-&cido clavulanico 22.9%, gentamicina

65.7%, amikacina 94.3% y fosfomicina 100%. Cabe sefialar que los 6 primeros antibioticos

mencionados son los utilizados como de primera linea (Tabla 7).

Tabla 7

Cuadro General de Sensibilidad antibiética de Escherichia coli*

Antibidtico Resistente Intermedio Sensible
Nitrofurantoina 1/29% 34/97.1%
Trimetoprim-Sulfametoxazol 25/ 71.4 % 10/28.6 %
Ciprofloxacino 25/71.4% 10/28.6 %
Norfloxacino 23/65.7 % 5/14.3 % 7120 %
Levofloxacino 12/34.3% 5/14.3 % 18/51.4 %
Gentamicina 10/28.6 % 2157 % 23/ 65.7%
Amikacina 1/29% 1/29% 33/94.3%
Tobramicina 8/22.9% 8/229% 19/54.3%
Ampicilina 35/100 %

Amoxicilina-Ac. Clavulanico 24 / 68.6 % 3/8.6% 8/229%
Ampicilina-Sulbactam 17 / 48.6 % 7120 % 11/31.4%
Cefotaxima- Ac. Clavulanico 7 / 20 % 28 /80 %
Ceftazidima- Ac. Clavulanico 4/ 11.4 % 3/8.6% 28 /80 %
Cefalotina 24/ 68.6 % 8/229% 3/8.6%
Cefuroxima 21/60 % 9/25.7% 5/143%
Cefoxitina 7120 % 3/8.6% 25/71.4%
Cefotaxima 16 /45.7 % 2157 % 17/48.6 %
Cefixima 10/ 28.6 % 5/143 % 20/57.1%
Ceftriaxona 8/22.9% 2157 % 25/71.4%
Ceftazidima 7120 % 3/8.6% 25/71.4%
Cefepime 5/14.3 % 30/85.7%
Aztreonam 5/14.3 % 30/85.7%
Meropenem 2157 % 1/29% 32/91.4%
Imipenem 2157 % 2157 % 31/88.6 %
Fosfomicina 35/100 %

*35 aislamientos de Escherichia coli
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Se informa que dentro del total de las cepas de Escherichia coli (35) se encontrd 5

BLEE positivos; 1 proveniente de un aislamiento de la muestra de un vardn y los otros 4 de

muestras de mujeres; de ellos, 3 son de mujeres entre 51 a 60 afios de edad (Tabla 8).

Tabla 8

Sensibilidad antibiotica de Escherichia coli en mujeres de 51 — 60 afios*

Antibidtico Resistente Intermedio Sensible
Nitrofurantoina 1/42% 23/95.8 %
Trimetoprim-Sulfametoxazol 17 / 70.8 % 7129.2%
Ciprofloxacino 19/79.2% 5/20.8%
Norfloxacino 16/ 66.7 % 4/16.7 % 4/16.7 %
Levofloxacino 9/37.5% 4116.7% 11/458 %
Gentamicina 8/33.3% 2/83% 14 /58.3 %
Amikacina 1/42% 23/95.8 %
Tobramicina 6/25% 5/20.8% 13/54.2%
Ampicilina 24 /100 %

Amoxicilina-Ac. Clavulanico 16 / 66.7 % 3/125% 5/20.8%
Ampicilina-Sulbactam 12 /50 % 5/20.8% 7129.2%
Cefotaxima- Ac. Clavulanico 4/ 16.7 % 20/83.3%
Ceftazidima- Ac. Clavulanico 2 / 8.3 % 1/42% 21/87.5%
Cefalotina 19/79.2% 5/20.8%

Cefuroxima 17/70.8 % 7129.2%

Cefoxitina 4/16.7 % 3/125% 17/70.8 %
Cefotaxima 12 /50 % 2/83% 10/41.7 %
Cefixima 7129.2% 4116.7 % 13/54.2 %
Ceftriaxona 5/20.8% 2/83% 17/70.8 %
Ceftazidima 4116.7 % 3/125% 17/70.8 %
Cefepime 3/125% 21/87.5%
Aztreonam 3/125% 21/87.5%
Meropenem 1/42% 1/42% 22191.7%
Imipenem 1/42% 1/42% 22191.7%
Fosfomicina 24 /100 %

*24 aislamientos de Escherichia coli
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V. Discusion de resultados

Echevarria et al., en el Acta Medica Peruana del afio 2006, nos sefiala que es importante
seleccionar de forma empirica un antibi6tico con alta eficacia sobre el agente sospechado,
ademaés que posea buena distribucion corporal, alta concentracion en las vias urinarias y con
baja toxicidad. También resume los antibidticos de primera linea para tratar las ITU (cistitis)
agudas no complicadas a la nitrofurantoina, cefalosporinas de primera generacion (cefalotina),
trimetoprim-sulfametoxazol (cotrimoxazol), ciprofloxacino, norfloxacino y amoxicilina-acido
clavulanico. Estos antibidticos son los mas usados en el entorno local como tratamiento
primario de las ITU agudas.

Para la nitrofurantoina, la susceptibilidad encontrada en nuestro estudio fue de 97.1%.
Un reporte similar fue el hallado en 2003 por Sanchez et al (Espafia) de 94.5%. En el plano
local, en 2009 Gonzales et al. informd la sensibilidad en 88.6%. Vemos que la nitrofurantoina
como antibidtico de primera linea mantiene una buena sensibilidad en la E. coli.
La sensibilidad reportada a cefalotina (8.6%) como representante de las cefalosporinas de 1°
generacion, difiere notablemente con la sensibilidad hallada por Astete et al. en el 2004
(35.3%), lo que nos indica un aumento significativo de la resistencia a este agente antibidtico.
En caso del cotrimoxazol (trimetoprim-sulfametoxazol) la sensibilidad hallada en nuestro
estudio fue de 28.6%, contrastando con los reportes de Sanchez et al. (71.5%) y Astete et al.
(8.2%). A pesar de la discrepancia entre los resultados expuestos, a criterio nuestro, la
administracion del cotrimoxazol debe ser racionalizado previa evaluacion de sensibilidad por
antibiograma.

Las fluoroquinolonas (ciprofloxacino y norfloxacino) presentan patrones de
sensibilidad similares en el entorno local. Tenemos que para ciprofloxacino (28.6%) y
norfloxacino (20%), Astete et al. reportd una sensibilidad media de 30.2% y 30.8%j;

asemejandose a nuestra sensibilidad hallada; asi mismo Lujan et al. en el 2008 y Gonzales et
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al. en 2009 informaron 43.9% / 39.7% y 44.6% / 46.5% respectivamente. Se debe notar la
tendencia a la resistencia que con los afios muestra Escherichia coli a este antibiotico. Un punto
importante sobre las fluoroquinolonas, es la sensibilidad hallada por Sanchez et al. (Espafa),
el cual mostrd una susceptibilidad de 77.1% / 75.8%. Este dato es destacable, ya que se pone
en evidencia en estos datos la gestion en la administracion de los antibiéticos por el aparato de
salud espafiol y la poblacién, comparado con el ambito local peruano.

En el caso de la amoxicilina-acido clavulanico nuestro informe fue de 22.9%. En
Espafia tanto en el 2003 Sanchez et al. report6 93.1% de sensibilidad, como en 2009 Mérida et
al. 64%. Es claro poder ver que en 6 afios hubo un aumento de la resistencia a este antibidtico
en la sociedad espafiola; ahora transportandolo a nuestro medio local la resistencia ha ido
incrementandose en el mismo periodo de tiempo anteriormente sefialado; esto solo nos puede
Ilevar a pensar que la resistencia a este antibidtico es de mucha consideracion, y no deberia ser
considerado en la actualidad como de primera linea.

En el grupo antibidtico de los aminoglucosidos tenemos a la gentamicina y amikacina.
Encontramos un 65.7% de sensibilidad a la gentamicina, como también Gonzales et al. en el
entorno local reportd 73.7%. Para la amikacina, 94.3% fue nuestra sensibilidad presentada,
correlacionando con los resultados de Astete et al, Lujan et al. y Gonzales et al.: 92.2%, 98.5%
y 93.5% respectivamente. En este grupo la amikacina seria una buena eleccién de primera linea
y la gentamicina podria administrarse segun resultados de antibiograma.

Las cefalosporinas es un grupo antibiético amplio, la cefuroxima (2° generacion) ha
presentado una reduccién de su sensibilidad; Sanchez et al. hallé 96.5% de sensibilidad, en el
Per( Astete et al. y Lujan et al. informaron sensibilidades de 61.6% y 48.4% respectivamente;
nuestro estudio reportd 14.3%. Para el caso de la cefotaxima su sensibilidad también ha
disminuido, de 78.8% en el 2008 (Lujan et al.) al 48.6% reportado en nuestro trabajo.

Ceftriaxonay ceftazidima (3° generacion) presentan sensibilidades iguales para nuestro estudio
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(71.4% en ambas) lo que corrobora su buen desempefio antibiotico junto al reporte sefialado
por Astete et al.74.8% y 74.7% en cada caso. El cefepime (4° generacion) mantiene su buena
sensibilidad por arriba de los 85%; Astete et al. reporta 85.2%.

Aztreonam, meropenem e imipenem mantienen una sensibilidad por encima de los 80%,
Ilegando en el caso de los dos ultimos a un 100% de sensibilidad en el trabajo de Astete et al.

La fosfomicina sin lugar a dudas ha sido el antibiético mas eficaz y que presenta una
sensibilidad del 100% en nuestro estudio, comparado con el 99.2% de Sanchez et al. La
fosfomicina es un antibi6tico que con toda seguridad sera eficaz para combatir las ITU por
Escherichia coli.

En los datos expuestos vemos patrones de sensibilidad disminuidos en el transcurrir de
estos ultimos afios, a razén - criterio nuestro - de la administracion empirica sin base actual
sobre las resistencias de Escherichia coli a estos antibioticos. Ademas, el grupo antibidtico
betalactdmico ha visto disminuida su sensibilidad en Escherichia coli, gracias a la aparicion de
cefalosporinasas, betalactamasas de espectro extendido (BLEE) y demé&s mecanismos de
resistencia. También las fluoroquinolonas presentan resistencia debido al uso indiscriminado
de los mismos. Las alternativas a este problema es el tratamiento con nitrofurantoina,
aminoglucoésidos y fosfomicina; esto también es sefialado por Gonzales et al.

En nuestro estudio, el grupo etario que mayor resistencia antibiética mostroé fue en
mujeres de 51 — 60 afios de edad, siendo el 41% del total, y el 68.6% de los urocultivos positivos
a E. coli. Cabe sefialar que en este grupo encontramos 3 E. coli BLEE positivo, lo que refuerza
aun mas la presencia de resistencia antibidtica en este grupo etario. EI porqué de ello es
facilmente demostrable ya que la mujer en su vida presenta muchos episodios de ITU agudas
y recurrentes que se pueden incrementar en frecuencia en el transcurso de los afios (Molina),
esto debido a la cercania de la uretra femenina con respecto al orificio anal, lo cual facilita la

invasion y colonizacion de agentes bacterianos uropatégenos como Escherichia coli y otros;
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esto hace que las mujeres deban recurrir con regularidad y frecuencia al tratamiento antibi6tico,
y sin una buena administracion de los mismos pueden llevar a la resistencia como se demuestra
en este trabajo.

La comparacion entre las sensibilidades halladas sobre el total de los urocultivos
positivos y entre los del grupo etario femenino de 51-60 afios, nos revelan que hubo una
disminucion de la sensibilidad en promedio de 5.7% para los antibidticos de primera linea
(ciprofloxacino, norfloxacino, amoxicilina-acido clavulanico y cefalotina) y 2.8% en los demas
betalactamicos; esto debido a los puntos expuestos anteriormente. Nitrofurantoina disminuyo
su sensibilidad en s6lo 1.3%, y tanto el cotrimoxazol y amikacina la incrementaron en 1.1% en
promedio. La fosfomicina mantuvo su 100% de sensibilidad. También Astete et al. hace
referencia a estos puntos comparando sensibilidades entre mujeres y varones y los valores
encontrados en su informe son considerables para este estudio.

Los hallazgos reportados en este estudio nos llevan a hacer un analisis sobre los agentes
uropatogenos implicados en ITU, pues nuestro estudio revela un 63.6% de Escherichia coli
aisladas y un 36.4% de otros agentes infecciosos. Ya Lujan et al. en 2008 en el plano local
habia reportado una frecuencia de aislamientos de E. coli menor al 70%. Esto contrasta con lo
expuesto por Calderén et al., en el 2013 reportando una frecuencia de 75-95%, por lo que
observamos una disminucion de los aislamientos de Escherichia coli en estos ultimos afios.
Este punto es importante notar, ya que a pesar de adn ser el agente bacteriano mas comdn en
los aislamientos urinarios podemos inferir que la disminucion de la frecuencia de aparicién de
Escherichia coli, es debido al uso no racionalizado de antibi6ticos lo que produce cambios en
corto o largo plazo del epitelio vesical y anexos, ademas de alterar el ecosistema bacteriano,
modificando asi su estado funcional y generando una proliferacion, invasion y colonizacion de
la zona, ademas de producir resistencia colateral. Todo esto lleva a otros agentes bacterianos y

fungicos a proliferar e invadir epitelio uretral y vesical, lo cual ya podemos ver en nuestro
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reporte, ya que aparecen bacterias como Corynebacterium spp., Staphylococcus lugdunensis y
Micrococcus spp. - que no tenian antes mayor relevancia uropatégena - y mayor presencia de
Klebsiella spp. y Enterococcus spp. Lujan et al. también nos muestra este efecto en su
trabajo.

Aungue nuestro estudio se basa en la evaluacion de los resultados de urocultivos de
pacientes con ITU aguda no complicada, los patrones de sensibilidad obtenidos son
correlacionables, cotejables y debatibles con los encontrados por otros investigadores en el
ambito local extrahospitalario peruano. De esta manera, parece razonable utilizar los datos
proporcionados por los laboratorios clinicos privados y/o particulares como orientacion para el
tratamiento empirico de las ITU, en este caso en el paciente ambulatorio. No obstante, un mejor
estudio, mas exhaustivo, podria estratificar los resultados por edad, sexo y otras variables para

asi obtener datos de mayor relevancia.
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V1. Conclusiones

La prevalencia de la sensibilidad antibidtica en Escherichia coli ha bajado en estos
ualtimos afios, en el tratamiento empirico para las ITU (antibioticos de primera linea). Podemos
afirmar entonces que los antibiéticos tales como cefalosporinas de 1° y 2° generacion,
fluoroquinolonas  (norfloxacino/  ciprofloxacino), amoxicilina-&4cido clavuldnico vy
cotrimoxazol no deben ser administrados como primera linea contra las 1TU producidas por
Escherichia coli, ya que ésta presenta un aumento de resistencia para estos antibiéticos; ademas
ratificamos el uso empirico de nitrofurantoina e incluimos a la amikacina y fosfomicina como
alternativas de excelente accion bactericida en Escherichia coli.

El grupo etario que presentdé mayor resistencia fue en pacientes mujeres entre 51-60
afos; en este grupo se hall6 una tendencia aumentada a la resistencia a los antibidticos de
primoatencién, lo cual apoya nuestra conclusion principal y nuestras sugerencias en cuanto a
la administracion empirica de nitrofurantoina, amikacina y fosfomicina, incrementandose y/o
manteniéndose su efectividad.

Escherichia coli fue el agente bacteriano que presentdé mayor prevalencia en las 1TU,
siguiéndole en proliferacion otros patdégenos oportunistas, que se hacen - cada vez mas - de
importancia en los cultivos urinarios. Bacterias y levaduras como Klebsiella spp., Enterococcus
spp. y Candida spp., ademas de géneros como Micrococcus spp. y Corynebacterium spp. deben

ser considerados de mayor relevancia en los aislamientos urinarios.
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VI1. Recomendaciones

Para estudios posteriores recomendamos ampliar el espectro de pacientes estudiados, la
cantidad de muestras, y deméas variables. Comparar estudios realizados en laboratorios
particulares (como es nuestro caso) con hospitales e instituciones reconocidas, para asi tener
mayor amplitud de informacion y analisis.

Vigilar la sensibilidad antibiética de Escherichia coli, y deméas patdgenos aislados,
esperando hallar nuevas alterativas de tratamiento sin recurrir a antibiéticos de mayor costo y
riesgo.

Ahondar en los estudios comparativos de la sensibilidad antibi6tica de Escherichia coli,
ampliando las variables en estudio en el entorno local, para asi enriquecer mas aun el bagaje
de informacion sobre el tema. Solo asi tendremos mayores argumentos para poder decidir
adecuadamente en el uso y la administracién antibidtica.

Instamos a todos los profesionales implicados en el sistema de salud, a informarse y
seguir contribuyendo en la investigacion de estos temas, para brindar una mejor atencién con

base sélida en evidencias y hechos demostrables.
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1 X. Anexos

Anexo 1. Ficha de Recoleccion de Datos de Muestreo
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Anexo 2. Ficha de Recoleccion de Resultados
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NIT: Nitrofurantoina

SXT: Trimetoprim-sulfametoxazol
CIP: Ciprofloxacino

NOR: Norfloxacino

LVX: Levofloxacino

GE: Gentamicina

AK: Amikacina

TB: Tobramicina

AMP: Ampicilina

AMC: Amoxicilina-Acido Clavulanico
SAM: Ampicilina-Sulbactam

CTI: Cefotaxima- Acido Clavulanico
CTA: Ceftazidima-Acido Clavulanico
CF: Cefalotina

CXM: Cefuroxima

FOX: Cefoxitina

CTX: Cefotaxima

CFM: Cefixima

CTR: Ceftriaxona
CAZ: Ceftazidima
CPM: Cefepime
AZ: Aztreonam
MRP: Meropenem
IMP: Imipenem
FOS: Fosfomicina
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