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RESUMEN

Introduccién: El alarmante incremento de la resistencia bacteriana a los
antibidticos en pacientes con infeccién del tracto urinario es uno de los mayores
problemas actuales de la salud publica; siendo la Echerichia coli, principal
patégeno en esta infeccién. Objetivo: determinar del patrén microbioldgico de
resistencia antimicrobiana de los gérmenes mas frecuentemente aislados en
urocultivos positivos. Métodos: se realizé un estudio observacional, descriptivo
de corte transversal a todos los urocultivos realizados a los pacientes con la
orden de estudio bacterioldgico, en la institucién y periodo de tiempo declarados.
Resultados: se analizaron 2482 urocultivos, 714 fueron positivos; como germen
predomind Escherichia coli en 58.12% de los casos, El total de gérmenes
aislados mostrd resistencia a: cefotaxima, ciprofloxacino vy acido nalidixico.
Conclusiones: se determind el patron microbioldgico de resistencia
antimicrobiana de los gérmenes mas frecuentes aislados en los urocultivos
positivos de este estudio.

Palabras clave: RESISTENCIA ANTIMICROBIANA; E. COLI; UROCULTIVOS.
Abstract

Introduction: The alarming increase in bacterial resistance to antibiotics in
patients with urinary tract infection is one of the biggest current public health
problems; being Escherichia coli, the main pathogen in this infection. Objective:
to determine the microbiological pattern of antimicrobial resistance of the germs
most frequently isolated in positive urine cultures. Methods: an observational,
descriptive cross-sectional study was carried out on all urine cultures performed
on patients with the order of bacteriological study, at the declared institution
and period of time. Results: 2482 urine cultures were analyzed, 714 were
positive; Escherichia coli predominated as germ in 58.12% of the cases. The
total of isolated germs showed resistance to: cefotaxime, ciprofloxacin and
nalidixic acid. Conclusions: the microbiological pattern of antimicrobial
resistance of the most frequent germs isolated in the positive urine cultures of

this study was determined.
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INTRODUCCION

Las enfermedades infecciosas han influido de forma determinante en la evolucién
histérica del hombre y son actualmente la principal causa de morbimortalidad
en el mundo, sobre todo en paises subdesarrollados, donde no existe un sistema
de salud que cubra las necesidades de las personas mas pobres.! 2

La infeccién del tracto urinario (ITU) es una de las enfermedades mas frecuentes
en la practica clinica considerada como la existencia de microorganismos
patdgenos en la orina por infeccidén de la uretra, la vejiga, el rifidn o la préstata;
con o sin presencia de sintomas, encontrandose tanto en pacientes
hospitalizados como ambulatorios de todo el mundo. ! Anatdémicamente se
dividen en infecciones del tracto inferior (uretritis, cistitis y prostatitis) y del
tracto superior (pielonefritis y abscesos intrarrenales).?

La ITU ocupa el segundo lugar entre los procesos infecciosos, siendo la principal
causa de bacteriemia y sepsis en adultos mayores. El tratamiento se basa en la
etiologia mas probable y la sensibilidad esperada de los uropatégenos, descrita
en mapas microbioldgicos. 34

Los microorganismos que se aislan de los cultivos de orina van a variar segun
las circunstancias del paciente y sus enfermedades de base. La etiologia de las
ITU se ve modificada por factores como la edad, la diabetes, la obstruccion del
tracto urinario, o la cateterizacidn urinaria. La exposicion previa a antibiéticos y
el antecedente de hospitalizacion también van a condicionar diferencias en el
perfil etioldgico.

Mas del 95% de las ITU estdn causadas por una Unica especie bacteriana. E. coli
causa entre el 75-95% de los episodios de cistitis aguda no complicada. El
Staphylococcus saprophyticus, Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae,
Streptococcus agalactiae y enterococos son responsables de la gran mayoria de
los episodios restantes. Los uropatégenos en la gran mayoria de las veces

provienen de la propia flora intestinal. ®
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Los antibidticos constituyen el sequndo grupo de farmacos mas utilizados en el
mundo, superado solo por los agentes cardiovasculares. Sin duda, la elevada
prescripciéon de antibidticos estd condicionada por su evidente eficacia en la
curacion y en la prevencion de multiples infecciones, sin embargo la mayoria de
los autores aseguran por estudios realizados que en un elevado numero de
pacientes se hace de forma innecesaria. Han sido uno de los mas grandes
aportes para la curacion de las enfermedades.

El descubrimiento de la penicilina por Fleming, en 1529, marcd un hito en la
historia de la medicina. Luego de casi nueve décadas, nos enfrentamos
nuevamente a un futuro incierto, debido a que las bacterias han desarrollado
mecanismos de adaptacion frente a la accion de antimicrobianos, constituyendo

un problema de salud publica.®

La tendencia a la aparicion de cepas resistentes frente a varios grupos de
antimicrobianos se ha visto impulsada por el uso inapropiado de
antimicrobianos, la automedicacién y el incumplimiento terapéutico 7. La elevada
prescripcion de antibidticos estd condicionada por su evidente eficacia en la
curacion y en la prevencién de multiples infecciones, & sin embargo la mayoria
de los autores aseguran por estudios realizados que en un elevado numero de

pacientes se hace de forma innecesaria.

Las consecuencias negativas del incremento de la resistencia bacteriana se ven
expresadas en términos de morbilidad, mortalidad y gastos sanitarios derivados
de la atencion médica que podrian amenazar la sostenibilidad de los sistemas de
salud. Como resultado de lo anterior, se considera aconsejable el desarrollo de
un conjunto de medidas que tiendan a racionalizar la utilizacion de los
antimicrobianos, mejorando sus indicaciones y su uso, disminuyendo en lo

posible la toxicidad y el costo que generan.
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Estas medidas se conocen como politica de antibidticos. Este conjunto de normas
debe basarse en los conocimientos actualizados sobre el uso de los
antimicrobianos, en los protocolos de Guias de buenas practicas clinicas vigentes

en el hospital y en los datos microbioldgicos del centro. 3 °:1°

La utilizacion acertada y oportuna del recurso microbioldgico que brinda el
laboratorio de microbiologia permite a los facultativos conocer los agentes
bioldgicos causales en los distintos procesos que pueden presentar los pacientes,
asi como el comportamiento “in vitro” de la resistencia antimicrobiana existente,
con el objetivo de adecuar el tratamiento antimicrobiano segin el germen
sospechoso o confirmado, sensibilidad y farmacos disponibles con su costo,

toxicidad e induccién de resistencia.

El estudio de las sepsis urinarias es de constante motivacion para los
profesionales de la salud relacionados con estos pacientes, con la finalidad de
mejorar la calidad de la atencidn. Se definié como Objetivo Determinar el patron
microbiolégico de resistencia antimicrobiana de los gérmenes mas
frecuentemente aislados en urocultivos positivos, en el laboratorio de

microbiologia del hospital provincial docente “Celia Sdnchez Manduley”

MATERIAL Y METODO

Se realizd un estudio observacional descriptivo de corte transversal, en un
universo formado por todos los urocultivos realizados a los pacientes que
acudieron al laboratorio de microbiologia del Hospital Provincial Docente “Celia
Sanchez Manduley”, de la provincia, con la orden de estudio bacterioldgico de
la orina, en el periodo de enero a diciembre de 2018. La muestra quedo
constituida por 2482 urocultivos.

Se consultaron los libros de registro de analisis del Laboratorio de Microbiologia.
Los datos evaluados fueron: positividad del cultivo de la orina, gérmenes mas

frecuentemente aislados, resistencia antimicrobiana de los microorganismos
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aislados en general y de la E. coli en particular, se utilizaron para el estudio los
antibidticos que fueron usados en la mayoria de los pacientes: acido nalidixico
ciprofloxacino, tetraciclina, cefazolina, ceftazidima, cotrimoxazol, amoxicillina,
cefotaxima, azitromicina, gentamicina, nitrofurantoina. Los datos fueron
procesados segun la estadistica descriptiva a través del andlisis porcentual y se
mostré mediante cuadros y graficos, los datos obtenidos se analizaron y se
descutieron realizando comparaciones con otros autores, lo que permitid
integrar y sintetizar los aspectos abordados de manera tal que se arribé a

conclusiones y recomendaciones.

RESULTADOS
Los resultados de los urocultivos realizados se reflejan en el grafico 1. Se
realizaron un total de 2482 cultivos de la orina y se observé una positividad de

714 estudios, que representa un 28.76 %.

GRAFICO 1. Resultados de los urocultivos

Resultados de urocultivos realizados en laboratorio de microbiologia

m Urocultivos positivos
m Urocultivos negativos

= urocultivos contaminados
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La tabla 1 muestra los gérmenes mas frecuentemente aislados en el cultivo de
la orina; como se ilustra, se obtuvo mayor predominio de la Escherichia coli
para un 58.12%, seguido de Enterobacter ssp con un 26.05 %, siempre tomando

como n al total de urocultivos positivos, 714.

TABLA 1. Gérmenes aislados de los urocultivos

Gérmenes No %
Escherichia coli 415 58.12
Enterobacter ssp 186 26.05
Staphylococcus coagulasa positiva 62 8.68
Providencia 13 1.82
Proteus ssp 13 1.82
Klebsiella ssp 6 0.84
Streptococcus beta hemolitico 6 0.84
Citrobacter ssp 6 0.84
Enterococcus ssp 4 0.55
Pseudomonas ssp 3 0.42

En la tabla 2 resistencia antimicrobiana total se expresa en porcentaje de
bacterias aisladas en urocultivos, se muestra la alta resistencia de los gérmenes
aislados ante diferentes antimicrobianos: cefotaxima (46.08 %), ciprofloxacino
(44.67 %), acido nalidixico (44.11 %), cotrimoxazol (42.99 %) y ceftazidima
(42.85 %). Para el caso de la E. coli (tabla 3), se ilustra el patrén de resistencia
de los gérmenes aislados ante diferentes antimicrobianos: ciprofloxacino (52.04
%), acido nalidixico (51.80 %), cefotaxima (45.54 %), amoxicillina (44.81 %),
y cotrimoxazol (40.04 %), con valores discretamente superiores en todos los
casos. Es importante sefalar que la menor resistencia de estos microorganismos

fue para la nitrofurantoina, que se mantuvo alrededor de un 1.44 %.



C &
- Segundo Congreso Virtual de as

Clarcian Gaisicas Dlomdd Ciencias Basicas Biomédicas en Granma. r
Manzanillo.

2021

TABLA 2. Resistencia antimicrobiana expresada en el total de bacterias aisladas

Antibioticos Resistencia
No %

Acido nalidixico 315 44.11
Cefotaxima 329 46.08
Ciprofloxacino 319 44.67
Cotrimoxazol 307 42.99
Ceftazidima 306 42.85
Amoxicillina 276 38.65
Tetraciclina 259 36.27
Cefazolina 148 20.72
Gentamicina 97 13.58
Azitromicina 89 12.46
Nitrofurantoina 10 0.14
Total 714 100

TABLA 3. Resistencia antimicrobiana a E. coli, presente en 415 urocultivos

Antibioticos Resistencia
No %

Acido nalidixico 215 51.80
Cefotaxima 189 45.54
Ciprofloxacino 216 52.04
Cotrimoxazol 167 40.24
Ceftazidima 162 39.03
Amoxicillina 186 44.81
Tetraciclina 159 38.31
Cefazolina 57 13.73
Gentamicina 46 11.08
Azitromicina 53 12.77
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Nitrofurantoina 6 1.44
DISCUSION

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

A partir del concepto de virulencia bacteriana o patogenicidad en las vias
urinarias se deduce que no todas las especies bacterianas son igual de capaces
de provocar una infeccién. Cuanto mas comprometidos se encuentran los
mecanismos de defensa naturales (por ejemplo, obstruccion o sondaje vesical),
menor es la necesidad de virulencia de una cepa bacteriana para producir
infeccidn. La infeccidon bacteriana es un proceso complejo, en el que tiene un
papel importante no sélo la bacteria infecciosa, sino también el huésped. De
hecho, parte importante de los problemas derivados de la ITU se deben a la
respuesta del huésped a la misma.

Las infecciones del tracto urinario son la segunda causa de procesos infecciosos
en la patologia humana, afectando sobre todo a las mujeres. A partir de los 50
anos, la incidencia se equipara con el sexo masculino 2. Su diagndstico de
certeza y tratamiento adecuado, inmediatamente después de haber tomado la
muestra para estudio bacterioldgico, reviste especial importancia para prevenir
el dano renal.

La positividad de este estudio fue superior a la reportada por Guzman W y
colaboradores '? en un estudio realizado en el afio 2017 a las poblaciones de
Zumbahua, Colta y Guamote en Ecuador, y a la encontrada en un estudio similar

en la comunidad de Colombia, 2 ambas inferiores al 22 %.
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Las vias urinarias son un espacio estéril. El ascenso retrégrado de las bacterias
es el mecanismo mas comun de infeccién. En mujeres, pueden ascender mas
facilmente al tracto urinario, debido a la relativa cercania del orificio uretral con
el ano y a la menor longitud de la uretra, las anomalias congénitas de vias
urinarias, la vejiga neurogénica, pacientes que tienen un urotelio susceptible,
que facilita el incremento de la colonizacidn bacteriana, o cierta
inmunodeficiencia asociada a niveles bajos de IgA e IgG. %12

La predisposicidn a la colonizacién en pacientes con ITU recurrentes, en ausencia
de alteraciones anatdémicas o funcionales, tiene relacidn con una mayor
capacidad de adherencia de bacterias, como Escherichia coli, a la piel prepucial
interna, al periné, al introito vaginal y a la uretra; a menudo, estos
microorganismos tienen fimbrias tipo P, mecanismo de adherencia bacteriana
gue los hace mas virulentos y afines al urotelio. Estos pacientes pueden tener,
ademas, cierta inmunodeficiencia asociada a niveles bajos de IgA e IgG. 1213
La literatura revisada permite comprobar que Escherichia coli sigue siendo el
uropatdégeno predominantemente aislado, seguido en un orden variable por
Proteus mirabilis, Enterococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa, Enterobacter cloacae, Streptococcus agalactiae, Staphylococcus
saprophyticus, Serratia marcescens y Morganella morganii. # 6 14-15

Los valores reportados en este estudio, en cuanto a los aislamientos de
Escherichia coli, coinciden con lo reportado por la literatura cientifica. & 41>y
los valores reportados por Sanchez, en el estudio realizado en el laboratorio de
microbiologia de Colombia en el 2009-2013, donde la Klebsiella ocupd el
segundo lugar. 4 Al valorar el patrén de resistencia obtenido en este estudio, se
piensa que pudiera estar relacionado con los protocolos de uso de
antimicrobianos para la sepsis urinaria en los uUltimos afios.

La resistencia del principal uropatégeno causante de ITU, la bacteria E. coli, a
los antibiéticos empleados en el Laboratorio de Microbiologia del Hospital

Provincial Docente “Celia Sanchez Manduley” de Manzanillo, mostré un patrén



as 4
Q Segundo Congreso Virtual de

lamsias Bisions Oowidid Ciencias Basicas Biomédicas en Granma. ’
Manzanillo.

2021
de resistencia con valores muy superiores a los resultados arrojados por las
investigaciones consultadas. # 6 7/ 12

En el estudio realizado en Quito los enteropatégenos mostraron niveles de
resistencia superiores a los de esta investigacién para cotrimoxazol (56,7 %) y
al acido nalidixico (53,3 %).En la Ultima década se ha percibido un importante
aumento de la resistencia de E. coli a la ampicilina, las cefalosporinas de primera
generacion y el cotrimoxazol. > 72 En general, mas de la mitad de las cepas de
Escherichia coli son resistentes a la ampicilina y amoxacillina, lo que invalida a
estos antibidticos para su uso empirico.

Con respecto al cotrimoxazol, en nuestro medio la sensibilidad se encuentra en
un rango superior al 40 % (tabla 3). Esta mayor resistencia no sélo se observa
in vitro, sino que repercute en un mayor riesgo de fracaso clinico y bacterioldgico
en las infecciones del tracto urinario tratadas con cotrimoxazol. 3 En este trabajo
se muestra, ademads, un alto patréon de resistencia para cefalosporinas de
segunda y tercera generacion.

Es importante destacar que literatura recoge que la nitrofurantoina solo es
recomendable para la terapia oral ambulatoria en infecciones bajas, no en altas,
por su baja concentracion en el plasma y tejido renal. # & 16 17| as bacterias
adquieren la capacidad de resistir la acciéon de los antibidticos por medio de
varios mecanismos, como la variabilidad antigénica, la modificacion de la
permeabilidad de la membrana interna, la extraccion del compuesto y la
inhibicidon enzimatica, asi como por la modificacion del blanco ribosomal, o la
alteracion de la composicion y el contenido de glicoproteinas de la pared
bacteriana.

Esta resistencia es trasmitida entre microorganismos de un mismo género y
entre microorganismos de géneros diferentes. 48 1% 15 16 Estos resultados
coinciden con los criterios que justifican la resistencia ante un antimicrobiano y
que pueden estar avalados por los siguientes criterios: el empleo extenso e

indiscriminado de antimicrobianos, la prescripcion irracional o inadecuada de
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antibioticos, tendencia a la multiresistencia, que exhiben los gérmenes asociados
a infecciones intrahospitalaria, y la alta existencia de resistencia cruzada. °

El conocimiento de la prevalencia de los patrones de resistencia in vitro de E.
coli a algunos antimicrobianos, observada en el presente estudio, permite al
médico orientarse en su practica diaria al iniciar el tratamiento empirico (sin
confirmacion bacterioldgica) de la ITU. El diagndstico acertado, asi como el
tratamiento temprano de estas infecciones, es de suma importancia, ya que
ademas de que se resuelven los signos y sintomas del cuadro agudo, se evitan

complicaciones secundarias.
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