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RESUMEN

Introduccion: El pie diabético es una complicacion prevenible y la més frecuente
de la Diabetes Mellitus, cuya principal causa de hospitalizaciones son los cuadros
infecciosos que obligan a los pacientes a largas estancias hospitalarias y suponen

un gran costo econémico.

Objetivo general: Determinar la prevalencia de bacterias multiresistentes
asociadas a infeccién de pacientes con pie diabético en la sala de ortopedia del

HEODRA, en el periodo comprendido de Mayo a Agosto de 2019.

Disefio metodolégico: Se realiz6 un estudio descriptivo de corte transversal en la
sala de ortopedia del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello. Los datos
se recolectaron por medio de una entrevista al participante, revision de
expedientes clinicos, asi como toma de muestra por hisopado para cultivo y

antibiograma.

Resultados: Los 35 participantes incluidos en el estudio tenian un promedio de
edad de 58 afios, el 60% eran de sexo femenino. El 34.3% tenian sobrepeso y el
62.9% nefropatia. El pie mayormente afectado fue el derecho en el 57.1% de los
sujetos, donde la mayoria de las heridas fueron Wagner grado Ill en un 61.1%, y
68.6% tuvieron heridas de tamafio pequefio. El 80% de los sujetos tuvieron un
cultivo de herida positivo, aislandose 31 microorganismos, de estos el 38.7%
correspondieron a Pseudomonas aeruginosa multiresistente, con sensibilidad

Unicamente a colistin. El 100% de los aislados son multiresistentes.

Conclusion: La prevalencia de bacterias multiresistentes fue de 80%. Los
microorganismos mas frecuentemente aislados fueron Pseudomonas aeruginosa,

Escherichia coli , Staphylococcus epidermidis y Staphylococcus aureus.

Palabras clave: Diabetes, pie diabético, multiresistencia bacteriana.
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l. INTRODUCCION
La Diabetes Mellitus ha sido un problema de salud publica de gran escala,

afectando tanto a la economia de los paises, debido a que supone un gran gasto
para estos, como al individuo que la padece sobre todo cuando se presentan
complicaciones agudas o crénicas. Ademas, la tendencia al aumento peligroso de
namero de personas afectadas por esta enfermedad hoy en dia ya es una
realidad, al igual que sus complicaciones, destacandose entre las mas

importantes “El Pie Diabético”.

El pie diabético es una complicacion prevenible y méas frecuente de la Diabetes
Mellitus. El pie diabético se define como la aparicion de Ulceras, infeccién yl/o
gangrena del pie que siempre va a estar asociado a neuropatia diabética. Esta
presenta diferentes grados de afectacién arterial periférica®, siendo resultado de

diversos mecanismos metabdlicos intrinsecos y extrinsecos del paciente.

En el mundo el 20% de las personas que sufren diabetes mellitus llegan a
desarrollar pie diabético®, aunque en Latinoamérica la cifra es mas elevada
representando un 50%, y de estos 20% sufren amputacién®; la cual con el debido
cuidado y tratamiento es prevenible.’

La principal causa de hospitalizaciones en las personas que tienen pie diabético
son los cuadros infecciosos, los cuales los obligan a tener largos periodos en el

hospital y suponen un gran costo econémico.®

La bacteria mas comunmente encontrada es el Staphylococcus aureus (19%),
seguido de Klebsiella pneumoniae (13%). En cuanto a la susceptibilidad las
bacterias Gram positivas pueden ser manejadas con fluoroquinolonas
principalmente, puesto que se ha observado que muchas de estas no responden a
los betalactamicos y macrdlidos. Mientras que Gram negativas una de las ultimas

opciones de tratamiento son los antibiéticos carbapenémicos. ’

En el tratamiento inicial es establecido empiricamente y en la mayoria de los
casos eéste resulta el definitivo, ya que no se cuenta con recursos para realizar un
cultivo de la lesion a cada paciente. Sumado a lo anterior, encontramos casos

donde se realizan los cultivos de pacientes que cursan infecciones de pie diabético
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con microorganismos resistentes. Ambos fendmenos antes citados contribuyen
aproximadamente al 35% de casos que terminan en amputacion del miembro
afectado. La resistencia a antibioticos es un proceso dinamico y cambiante, que
puede ocurrir de forma natural a lo largo del tiempo o a partir del uso inapropiado y
abuso de antimicrobianos. Por ende, estudios de actualizacion sobre el
comportamiento de la resistencia de los patégenos asociados a infecciones como
pie diabético son de imperante necesidad para poder lograr un impacto en la
reduccion de casos de esta patologia que muestra una rapida progresion de su

incidencia en nuestro pais.
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. ANTECEDENTES
En Nicaragua se han realizado diversos estudios sobre pie diabético donde

abarcan diferentes aspectos del problema. En el Hospital Espafia de Chinandega
en 2004 se realiz6 un estudio sobre el abordaje terapéutico del pie diabético en 56
pacientes, el esquema de tratamiento mayor utilizado fue el de penicilina cristalina
mas gentamicina en un 78.4%, seguidos de ceftriazona mas gentamicina, y
ceftriazona sola en un 3.6% cada una, seguidos de dicloxacilina, ampicilina,
penicilina, ceftriazona mas clindamicina mas amikacina, gentamicina mas
ampicilina, gentamicina mas ceftriazona, ampicilina mas ceftriazona y ampicilina
sola, todos ellos en solo un 1.8% cada una. De todos los pacientes ingresados, el

39% fueron sometidos a amputacion.®

También, en 2004 se realiz6 un estudio acerca de la valoracion del tratamiento en
66 pacientes con pie diabético en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales
Arguello (HEODRA) se determind que el tratamiento segun el protocolo el 79%

fueron adecuadas y el 21% fueron inadecuadas.’

Otro estudio en 2011 al 2013 también en el HEODRA en 118 pacientes ingresados
por pie diabético en el que se encontré que solo a 31.4% se les realizé Tincion
Gram vy cultivo. Entre los microorganismos mas frecuentes tenemos el S. aereus
con 27.3%, Escherichia coli 24.2%, Pseudomonas 21.2%, Cedesea davisae
12.1%, Estreptococo beta hemolitico 6.1%, Acinetobacter 6.1% y por ultimo
Morganella morgani con un 3%. Se encontré resistencia del 100% a la

dicloxacilina, exceptuando a la E. coli solo tenia un 12.5% de sensibilidad. *°

Entre el afio 2011 — 2014 en el HEODRA un estudio en 100 pacientes a los cuales
se les realiz6 tincibn de Gram. Ademas, se encontr6 crecimiento de cocos
Grampositivos en un 67%, bacilos gramnegativos 2%, bacilos grampositivos 1% y
cocos gramnegativos también 1%, y en 29% no se observd estructura bacteriana.
De estos la aislada mas frecuente fue la S. aureus en un 55% seguida de
Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae) 9%, Pseudomonas aeruginosa (P.
aeroginosa) y Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis) 7% cada una, E. coli
5%, Proteus mirabilis (P. mirabilis) y Acinetobacter baumannii (A. baumannii) 3%

cada una, Kluyvera cryocrescens 2% y no se observé crecimiento en un 9% de las
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muestras. El 45% de los pacientes recibié antibidticoterapia previa a la toma de
muestra para la realizacion de un cultivo, las combinaciones méas usadas fueron
ciprofloxacina mas clindamicina y gentamicina mas dicloxacilina con 16% y 11%
respectivamente, en un 9% cada fueron utilizadas metronidazol mas ciprofloxacina

y ceftazidima més ciprofloxacina. *

En el afio 2013 en el Hospital San Juan de Dios de Esteli se realiz6 un estudio
acerca del manejo médico quirdrgico en los pacientes con pie diabético donde se
revisaron 52 expedientes clinicos de pacientes que ingresaron con diagnostico de
pie diabético, se evidencid que a ningun paciente se le envié cultivo, solo
radiografia y ultrasonido Doppler. EI manejo antimicrobiano fue 100% empirico,
siendo las cefalosporinas de tercera generacion la mas utilizada (38.9%), seguida
de lincosaminas (36.6%), fluoroquinolonas (10.7%) penicilinas (5.3%), 5-
nitroimidazoles (4.6%) y aminoglucésidos (3.8%). A 35.5% de los casos se le

realiz6 amputacion.*?

En el mismo periodo de tiempo en el Hospital Amistad Japon Nicaragua de
Granada se realiz6 en 267 pacientes un estudio sobre el abordaje médico-
quirargico donde al 80% de los pacientes no se le realiz6 cultivo microbiolégico, y
de los efectuados, el 33.3% evidenciaron Pseudomona aeruginosa, seguido del
22.2% por E.coli, Klebsiella y Pseudomona spp. También se encontr6 E. coli
solamente en un 16.6%, Klebsiella asociada a Estafilococo coagulasa negativo
(11.1%), se evidencio la presencia de Streptococcus B-hemolitico, Stafilococcus
aureus (S. aureus) y Acinetobacter (5.5%).%

Entre 2014 - 2016 en el Hospital Escuela Dr. Roberto Calderon Reyes de
Managua, se realizé un estudio en 57 pacientes sobre el resultado del tratamiento
meédico-quirdrgico en pacientes con diagnostico de pie diabético Wagner 1l en el
servicio de ortopedia y traumatologia. Encontrdndose que el 89% de las
infecciones fueron mono bacteriana, el 5% polimicrobiana y otro 5% no tuvo
crecimiento. S. aureus se encontré en el 38.5% de las muestras, la E. coli en el
23% y la P. Aeruginosa en el 12%. Contribuyendo al 73% de los agentes

causantes.
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.  JUSTIFICACION
En las dltimas décadas, se ha evidenciado un incremento de las infecciones en pie

diabético, asociado a la aparicion de Ulceras que posteriormente se infectan como
principal factor desencadenante.™ Los microorganismos que habitualmente
causan las infecciones en pacientes con pie diabético generalmente tienen un
origen en la flora cutanea e intestinal del propio paciente; los cuales, a causa de
las largas estancias intrahospitalarias y el inapropiado uso de antibiéticos, han
adquirido mecanismos de resistencia a muchos de los agentes antimicrobianos de
uso comun. Ademas, de la capacidad intrinseca en algunas especies de transmitir
sus mecanismos de resistencia a otros géneros bacterianos, resultando en
opciones terapéuticas mas limitadas y representando un problema de salud
publica.’® Sumado a lo anterior, la instauraciéon de terapias empiricas sin la
ejecucion de pruebas microbiolégicas que confirmen su prescripcion basadas en
protocolos establecidos por los sistemas de salud y el tiempo prolongado de la

terapéutica agudizan la problematica.

Otros estudios a nivel nacional que abordan la resistencia en pacientes con pie
diabético, el méas reciente en nuestro HEODRA data del afio 2014™. A partir de
este hecho, es muy meritorio recordar que la resistencia puede ocurrir
naturalmente a lo largo del tiempo, usualmente a través de cambios genéticos. Sin
embargo, el uso inapropiado y el abuso de los antimicrobianos puede acelerar
este proceso, por ende es mas que recomendable, es una necesidad moderna la
realizacion de estudios de actualizacion del comportamiento de la resistencia de

los patdgenos asociados a infecciones como pie diabético.

Paralelamente, el aumento de casos de Diabetes Mellitus en nuestro pais, es de
esperarse que un mayor numero de pacientes presenten infecciones por bacterias
resistentes. Es pertinente la determinacion de los agentes bacterianos y su
susceptibilidad antibidtica, de modo que los resultados puedan ser tomados en
cuenta para lograr un manejo adecuado de estas infecciones, y reducir la

morbimortalidad de los pacientes.
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Para el afio 2016 la Organizacion Mundial de la Salud estimé que en Nicaragua la

prevalencia de diabetes corresponde al 8.1% de la poblacion total; siendo el pie
diabético una de las complicaciones méas frecuentes, que para el afio 2025
alrededor de 300 millones de personas en todo el mundo seran afectadas. *’

Las infecciones del pie diabético son en su mayoria de origen polimicrobiano, y en
mas del 50% de los casos son una mezcla de bacterias Gram positivas y Gram
negativas aerébicas y anaerébicas.” Debido a las prolongadas estancias
hospitalarias con antibioticoterapia de amplio espectro se aumenta no solo la
exposicidn a agentes infecciosos nosocomiales, sino el riesgo de agravar la
afeccidn pre-existente y propiciar el potencial desarrollo de resistencia frente a una

amplia variedad de antibidticos.

Por tales motivos, fue de interés realizar este estudio centrado en obtener
resultados actualizados para orientar el tratamiento adecuado en pacientes con

pie diabético. Por lo que nos planteamos la siguiente pregunta de investigacion:

¢, Cual es la prevalencia de bacterias multiresistentes asociadas a infeccion de
pacientes con pie diabético en la sala de ortopedia del Hospital Escuela Oscar
Danilo Rosales Argiello, en el periodo comprendido de Mayo a Agosto de 2019?
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V. OBJETIVOS

5.1General
Determinar la prevalencia de bacterias multiresistentes asociadas a infeccion de

pacientes con pie diabético en la sala de ortopedia del HEODRA, en el periodo
comprendido de Mayo a Agosto de 2019.

5.2Especificos
1. Describir las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de los pacientes

con pie diabético participantes del estudio.

2. Identificar las especies bacterianas asociadas a infeccion de los pacientes

con pie diabético.

3. Determinar el perfil de susceptibilidad antimicrobiana de las especies

bacterianas aisladas.
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VI. MARCO TEORICO
6.1Diabetes Mellitus
Se conoce como Diabetes Mellitus a la enfermedad crénica de etiologia multiple
que se caracteriza por hiperglicemia crénica acompafiada de trastornos del
metabolismo de carbohidratos, grasas y proteinas causadas por la deficiencia en
la secrecion de insulina ya sea por la destruccion de las células beta de los islotes
del pancreas y la consecuente ausencia de la hormona o por su accion (por el
aumento de la resistencia periférica a la insulina debido a una variedad de causas,

no todas conocidas) o de ambas®®.

El efecto de la insuficiencia de la insulina es muy importante en los desarreglos
metabdlicos relacionados con la DM; la hiperglucemia, a su vez, juega un papel
importante en las complicaciones relacionadas con la enfermedad.'® El trastorno
de la regulacibn metabdlica que acompafia a la Diabetes Mellitus provoca
alteraciones fisiopatoldgicas secundarias en muchos sistemas organicos, y supone
una pesada carga para el individuo que padece la enfermedad y para el sistema
sanitario. Por ejemplo, en Estados Unidos, la Diabetes Mellitus es la causa
principal de nefropatia en etapa terminal, de amputaciones no traumaticas de
extremidades inferiores y de ceguera en adultos. También predispone a
enfermedades cardiovasculares. Dado que estd aumentando su incidencia en todo
el mundo, seguird siendo una de las primeras causas de morbilidad y mortalidad

en el futuro préximo.*
Es de base genética y puede caracterizarse por tres tipos de manifestaciones:

1. Un sindrome metabdlico consistente en hiperglucemia, glucosuria, polifagia,
polidipsia, poliuria y alteraciones en el metabolismo de los lipidos y de las
proteinas como consecuencia de un déficit absoluto o relativo en la accion
de la insulina;

2. Un sindrome vascular que puede ser macroangiopatico y microangiopatico,
y que afecta todos los 6rganos pero especialmente el corazon, la
circulacion cerebral y periférica, los rifiones y la retina, y

3. Un sindrome neuropatico que puede ser a su vez auténomo y periférico.**
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6.1.1 Epidemiologia

En un estudio de 2016 realizado por la OMS en Centroamérica, sefialaba que

Nicaragua ocupa el cuarto lugar de prevalencia (8.1) de Diabetes Mellitus y se

encuentra en el quinto lugar de las principales causas de muerte del pais.*

Se calcula que hay en el mundo méas de 170 millones de personas que sufren de

DM, y se espera que dicha cifra se sea duplicada en 2030. La DM por si sola y sus

numerosas complicaciones son extremadamente gravosas para la salud y las

economias de los paises en todo el mundo. En los paises de altos ingresos, el

tratamiento de las complicaciones del pie diabético absorbe el 15%-25% de los

recursos invertidos en atender a esos pacientes.*

6.1.2 Clasificacion de Diabetes Mellitus

Diabetes tipo 1: Antes conocida como diabetes mellitus insulinodependiente o

diabetes de comienzo juvenil es provocada principalmente por la destruccion

de células B, que provoca generalmente un déficit absoluto de insulina. Puede
ser de dos tipos: inmunoldgica o idiopética.

Diabetes tipo 2: Antes era conocida como diabetes no insulinodependiente o

diabetes de comienzo en el adulto la cual puede variar entre una

predominancia de la resistencia a insulina con un déficit relativo de insulina a

un defecto predominantemente secretor con resistencia a la insulina.

Diabetes Mellitus gestacional.

Otros tipos especificos de diabetes:

a) Defectos genéticos de la funcion de las células beta caracterizados por
mutaciones en: factor de transcripcion nuclear del hepatocito (HNF) 4a
(MODY 1); Glucocinasa (MODY 2); HNF-1a(MODY3); factor promotor de
insulina (IPF-1; MODY 4); HNF-1a(MODY5); neuroDl (MODY 6); DNA
mitocondrial; subunidades del canal del potasio sensible a ATP; conversion
de proinsulina o insulina.

b) Defectos genéticos en la accién de la insulina: resistencia a la insulina de
tipo A; leprechaunismo; sindrome de Rabson-Mendenhall; sindromes de

lipodistrofia
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Enfermedades del péancreas exocrino: pancreatitis, pancreatectomia,
neoplasia, fibrosis quistica, hemocromatosis, pancreatopatia fibrocalculosa,
mutaciones en el gen de lipasa de carboxil-éster.

Endocrinopatias: acromegalia, sindrome de Cushing, glucagonoma,
feocromocitoma, hipertiroidismo, somatostatinoma, aldosteronoma.
Inducida por farmacos o agentes quimicos: Vacor, pentamidina, acido
nicotinico, glucocorticoides, hormona tiroidea, diazéxido, agonistas
adrenérgicos beta, tiazidas, fenitoina, interferon alfa, inhibidores de
proteasa, clozapina.

Infecciones: rubéola congeénita, citomegalovirus, virus coxsackie; formas
infrecuentes de diabetes inmunitaria: sindrome del "hombre rigido”,
anticuerpos contra el receptor de insulina

Otros sindromes genéticos que a veces se asocian a diabetes: sindrome de
Down, sindrome de Klinefelter, sindrome deTurner, sindrome de Wolfram,
ataxia de Friedreich, corea de Huntington, sindrome de Laurence-Moon-

Biedl, distrofia mioténica, porfiria, sindrome de Prader-Willi.**%

6.1.3 Estadios de la Diabetes Mellitus

1.

o bk~ 0N

Normal.

Tolerancia a la glucosa alterada.

Diabetes mellitus: no requiere insulina.

Diabetes mellitus: requiere insulina para el control.

Diabetes mellitus: requiere insulina para sobrevivir la tolerancia a la

glucosa.*®

6.1.4 Complicaciones metabdlicas agudas

Estados hiperosmolares hiperglucémicos.
Cetoacidosis diabética.
Hipoglicemia.

Infecciones en piel, pie, dientes, ginecoldgicas, ginecourinarios.
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6.1.5 Complicaciones metabdlicas crénicas

Retinopatia diabética.

- Neuropatia diabética.

- Nefropatia diabética.

- Vasculares (cerebro vasculares, vascular periférico).
- Disfuncion sexual.

Pie diabético.

6.2Pie Diabético
El pie diabético es la complicacion mas frecuente de la Diabetes Mellitus (DM), la
cual es prevenible y si no es tratada a tiempo puede terminar en amputacion no
traumatica de dicho miembro. Segun la OMS define como pie diabético a la
ulceracion, infeccién y/o gangrena del pie asociados a neuropatia diabética y
diferentes grados de enfermedad arterial periférica, siendo el resultado de la
interaccion de diferentes factores metabolicos.'® La ubicacién mas prevalente de
las Ulceras son las zonas de callosidades, secundarias a la presion plantar en la
zona. Lo que diferencia una ulcera diabética de una no diabética es la presencia
de la neuropatia, que estd implicada en la fisiopatologia de la Ulcera del pie
diabético en el 85%-90% de los casos, asociandose a isquemia aproximadamente

en la mitad de ellos.?

6.2.1 Epidemiologia
Alrededor del mundo de las personas que sufren de DM un 20% logra desarrollar
Ulceras en los pies. Y méas del 50% de amputaciones no trauméticas son
provocadas por pie diabético.® Segun estudios realizados en Latinoamérica el 50%
de la poblacién diabética puede desarrollar Ulcera del pie, de éstos el 20% sufriran
amputacion.* Se calcula que el tratamiento y atencién basicos de la diabetes

permitirian prevenir hasta el 80% de las amputaciones de pies diabéticos.*
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6.2.2 Etiologia

Los podemos dividir en factores intrinsecos y extrinsecos los cuales van en

dependencia de cada caracteristica del individuo, sociocultural, educativa, la

enfermedad, comorbilidades, y estilo de vida.

Los factores intrinsecos son los propios del paciente, en donde la enfermedad y

las comorbilidades juegan un papel muy importante:

Del paciente: mayor de 45 afios y sexo masculino.

Del padecimiento: cuando hay hiperglucemia persistente causa neuropatia
y dafia el endotelio vascular. Los trastornos del metabolismo, como la
hipertrigliceridemia, provocan microangiopatia y macroangiopatia,
acelerando la ateroesclerosis. El sedentarismo y la obesidad dan como
resultado el descontrol metabdlico, acompafiados de hiperglucemia. La
neuropatia periférica, la angiopatia y la inmunodeficiencia, son factores
intrinsecos absolutos que causan la lesion del pie diabético.

De las comorbilidades: la nefropatia y la insuficiencia venosa periférica dan
causan hipotrofia de la piel, aumentando la susceptibilidad a la ulceracion
cronica. La retinopatia causa ceguera, la cual limita la movilidad y el

autocuidado del paciente.

Los factores extrinsecos son las causas ajenas al paciente, enfermedad,

comorbilidad, estilo de vida, etc.

Trauma externo: el factor externo, causa directa y absoluta de una lesién
del pie diabético es el traumatismo, que puede ser mecanico, fisico o
guimico. ElI mecanico es producido por el uso de calzado inadecuado, una
piedra o un clavo en el mismo. El uso de callicidas y abrasivos
automedicados para algunas curaciones de los pies suele provocar
lesiones, mientras que la pérdida de sensibilidad ocasiona quemaduras por
pediluvios con agua muy caliente o cuando en climas frios no se mantienen
abrigados, con lo que aumenta la insuficiencia arterial.

Tabaquismo y alcoholismo: son factores muy relacionados que predisponen

a la ulceracion, el tabaquismo por la marcada vasoconstriccion que
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ocasiona directamente en las arterias periféricas, y el alcoholismo porque
favorece la neuropatia y hepatotoxicidad que agravan la situacion sistémica
del paciente.

- Periodos prolongados en cama: pacientes de edad avanzada, con secuelas
neurologicas centrales o medulares, abandonados, etcétera, presentan
mayor riesgo de ulceracién y amputacion.

- Estrato socioecondémico: esta relativamente relacionada con la falta de
recursos para la atencion médica y con el autodescuido.

- Falta de educacion sobre la diabetes: esta muy relacionado con la falta de
prevencion y el desarrollo de lesiones.

- Riesgos ocupacionales: los diabéticos dedicados al trabajo del campo en
zonas rurales, que acostumbran a deambular descalzos o con poco
calzado, estan muy expuestos, asi como las personas sometidas a

temperaturas extremas.
Factores intrinsecos y extrinsecos absolutos:

Entre los factores absolutos podemos encontrar la neuropatia diabética,

angiopatia diabética, disminucién del retorno venoso y el traumatismo externo.??

6.2.3 Factores de riesgo
Enfermedad vascular periférica establecida, neuropatia periférica, deformidades
en el pie, presion plantar elevada, callosidades, historia de Ulceras previas,
amputacion previa, tabaquismo, edad avanzada o tiempo de evolucion de
enfermedad superior a 10 afios, movilidad articular disminuida, mal control
metabdlico, calzado no adecuado, higiene deficiente de pies, nivel socioecondémico

bajo, alcoholismo, aislamiento social.?*

6.2.4 Fisiopatologia
La hiperglucemia persistente es el causante del dafio neuropético del endotelio
vascular, de las capas arteriales y del sistema inmunologico. La neuropatia es uno
de los cuatro factores agravantes, puede ser sensitivomotora o autonémica. Junto
con la isquemia, la infeccidén y el edema, da lugar a las condiciones adversas que

propician el desarrollo de una ulcera. La neuropatia sensitiva y motora causa
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insensibilidad y disminucion de la propiocepcion y provoca la pérdida del dolor. La
pérdida del tono muscular por la neuropatia motora permite que haya contracturas
musculares y debilidad. El equilibrio de las fuerzas extensoras y flexoras del pie se
pierde paulatinamente, hasta provocar la deformacion conocida como “en garra”,
en la cual, el pie cambia su configuracion y pierde los puntos de apoyo normales
para la bipedestacion y la marcha. Los puntos de apoyo anormales se localizan en
prominencias 0seas del metatarso. Los pies con atrofias musculares neuropaticas
son mas susceptibles a la deformacion por calzado inadecuado, de modo que se
produce presion de un dedo sobre otro y la consiguiente formacion de las Ulceras
‘en beso”. La neuropatia autondmica provoca un pie seco, pues cesa la
sudoracién del pie, que si se combina con hongos, aumentara el riesgo de
agrietamientos, dando como resultado la produccion de soluciones de continuidad
pequefias y medianas, creando un ambiente propicio para infecciones. Si se
presentan y desarrollan ambos trastornos neurolégicos, el pie se torna muy
susceptible a ulceraciones, por lo que ante el menor traumatismo es inevitable la
presencia de una lesion, que por lo general se infecta y ulcera. La neuropatia
periférica en las arteriolas da lugar a un incremento de los cortocircuitos
arteriovenosos (puentes AV). Otro componente es la angiopatia, la cual se define
como una afectacion de los vasos sanguineos en el entorno arterial, venoso y
capilar, su efecto directo es la isquemia del pie. La insuficiencia venosa y la
afeccion capilar por infecciobn generan edema, el cual comprime nervios y arterias
y aumenta la neuropatia y la isquemia. La neuropatia incrementa los cortocircuitos
arteriovenosos y aumenta el edema y la hipoxia de los tejidos. La neuropatia
periférica posiblemente cause como consecuencia gangrena o la cronicidad de las
Ulceras neuropaticas. La isquemia favorece la persistencia o el incremento de la
sepsis, pues impide la oxigenacion adecuada de los tejidos y el correcto flujo de
elementos formes de defensa en el sitio de la lesion; al corregirse el edema, la

cicatrizacion mejora.”®
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6.2.5 Clasificacion de las Ulceras diabéticas
Hay distintos tipos y grados de ulceracién diabética de acuerdo a la afectacion del
pie, estas Ulceras estan ubicadas frecuentemente en la planta del pie. Existen

muchas clasificaciones, sin embargo la mas utilizada es la Escala de Meggitt-

Wagner.??

Grado Lesion Caracteristica

0 Ninguna, pie de riesgo. Callos gruesos, cabeza de
metatarsianos prominentes, dedos en
garra, deformaciones 0seas.

I Ulceras superficiales. Destruccion total del espesor de la
piel.

I Ulceras profundas. Penetra en la piel, grasa ligamentos
pero sin afectar al hueso, infectada.

Il Ulceras profundas mas Extensa, profunda, secrecién y mal

absceso. olor.
\Y Gangrena limitada. Necrosis de parte del pie.
V Gangrena extensa. Todo el pie afectado, efectos

sistémicos.

6.2.6 Amputacién

Aungque hay mucha informacién sobre la prevencion y alternativas terapéuticas
médico-quirdrgicas, la tasa de amputacidn sigue presentando una prevalencia
elevada. Existen dos circunstancias clinicas en las que la amputacion se
constituye como Unica opcion terapéutica: en la extensa necrosis tisular, o cuando
las diversas alternativas terapéuticas expuestas en capitulos anteriores han
fracasado.

Los objetivos deben ser el conseguir un mufion bien cicatrizado, estable,
protetizable adecuadamente en un corto intervalo de tiempo y que permita al

paciente sentirse comodo y retornar a una vida normal.?*
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6.2.7 Agentes bacteriolé6gicos comunmente encontrados en pie diabético

6.2.7.1 Staphylococcus aureus
Son bacterias esféricas de aproximadamente 1lum de diametro, gram positivas,
qgue se disponen en forma de racimos, no son maviles y no forman esporas.
Colonizan normalmente la piel del ser humano y pueden causar infecciones
oportunistas.
Crecen rapidamente en casi todos los medios de cultivo bacteriolégicos a una
temperatura de 37° C, en condiciones aerobias. Las colonias que forman son
redondas, lisas, elevadas y brillantes, de color gris a amarillo dorado profundo. S
aureus produce diversos grados de hemodlisis. Son catalasa positivos (convierten
peréxido de hidrégeno en agua y oxigeno); producen coagulasa que se une a la
protrombina y se vuelven enziméaticamente activas e inician la polimerizacion de
fibrina, depositandola en la superficie de la bacteria y alterando su ingestion por
las células fagociticas. Producen numerosas toxinas que les permiten
supervivencia y propagacion en el hospedador y enterotoxinas que funcionan
como superantigenos.?®

6.2.7.2 Klebsiella pneumoniae
Son bacilos gram negativos cortos, anaerobios o aerobios facultativos. Poseen
una estructura antigénica compleja y producen diversas toxinas y factores de
virulencia. Fermentan glucosa, son catalasa positivos, oxidasa negativo y reducen
nitrato a nitrito. Se multiplican bien en agar McConkey, se observan colonias
grandes y mucoides, y tienden a experimentar coalescencia con la incubacion
prolongada. Tienen capsulas de polisacarido de gran tamafio y falta de motilidad, y
por lo general producen pruebas positivas para lisina descarboxilasa y citrato. Esta
bacteria habitualmente esta presente en el sistema respiratorio, y en menor
proporcién en las heces de personas sanas.”

6.2.7.3 Enterococcus faecalis
Es el méas frecuente de los enterococos y causa 85-90% de las infecciones
enterocoécicas. Son parte de la flora intestinal normal. Figuran entre las bacterias
mas frecuentes de infecciones intrahospitalarias. Los lugares de infeccion usuales

son el sistema urinario, las heridas, el sistema biliar y la sangre. A veces son
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hemoliticos a, son PYR positivos, crecen en presencia de bilis e hidrolizan la
esculina.?®
6.2.7.4 Escherichia coli
Son bacilos gram negativos cortos que forman colonias circulares, moviles,
convexas Yy lisas con bordes distintivos. Suele producir pruebas positivas para
indol, lisina descarboxilasa y fermentacién de manitol. Son la causa mas frecuente
de infeccion de vias urinarias y enfermedades diarreicas, y pueden llegar a
producir septicemia y meningitis.?®
6.2.8 Antibidticos utilizados en el tratamiento de pie diabético
6.2.8.1 Infecciones leves o0 que no amenazan la extremidad
Se recomienda la antibioticoterapia oral con cefalosporinas, clindamicina,
amoxicilina/acido clavulanico y fluoroquinolonas
6.2.8.2 Infecciones moderadas
La antibioticoterapia debe ser por via intravenosa con cobertura de amplio
espectro frente a S. aureus, estreptococos y gramnegativos aerobios y
anaerobios. Se considera el uso inicial de linezolid, meropenem,
piperacilina/tazobactam, ampicilina/sulbactam, o una combinacion de
clindamicina y fluoroquinolonas.
6.2.8.3 Infecciones graves o que no mejoran después de 48 horas de
tratamiento antibiotico
Requiere ampliar el espectro antimicrobiano para cubrir S. aureus
resistente a meticiina y Pseudomonas aeruginosa, por ejemplo

vancomicina.?®
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VIl. MATERIALES Y METODOS

7.1Tipo de estudio:

El presente estudio es descriptivo de corte transversal, enfocado en determinar los

microorganismos multiresistentes que cominmente afectan el pie diabético.

7.2 Area de estudio:

Se realiz6 en la sala de ortopedia del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales, de

la ciudad de Leon.

7.3Poblacion de estudio, muestray muestreo:

La poblacion de estudio estuvo representada por todo paciente ingresado

por pie diabético a la sala de ortopedia.

En la muestra se incluy6 todo paciente que cumplio los siguientes criterios:

1.

Pacientes ingresados por pie diabético, que tuvieron menos de 24 horas
de iniciada la antibioticoterapia por sospecha de proceso infeccioso.
Siendo los criterios clinicos para esto: eritema, calor local, bordes
indurados, secrecién purulenta vy fiebre.

Pacientes ingresados por pie diabético que cumplieron con
antibioticoterapia de mas de 72 horas sin evidencia de mejoria
adecuada del proceso infeccioso.

Pacientes ingresados que cumplieron los criterios 1 0 2 que accedieron

voluntariamente a ser enrolados en el presente estudio.

El muestreo fue por conveniencia, no probabilistico, y se pretendio la

recoleccion de muestras de los pacientes ingresados entre el periodo mayo-
agosto 2019.

La muestra fue de 35 pacientes que presentaron pie diabético y cumplieron

con los criterios de inclusion.

7.4Fuente de informacion e instrumento de recoleccién de datos:

La informacion sociodemografica fue obtenida a través de una entrevista directa

con los pacientes o familiares responsables (en el caso de los pacientes que

tienen autonomia disminuida), utilizando un cuestionario previamente elaborado

por los autores del estudio (anexo 2). Ademas, resultados de cultivo mas
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antibiograma obtenidos del andlisis del material biolégico por el laboratorio de
Microbiologia de la UNAN-Leén. También, se recopil6 informacion de los

expedientes clinicos de los pacientes.
7.5Procedimiento de recoleccion y procesamiento de la informacion:

La informacion del cuestionario fue obtenida a través de entrevista directa con los

pacientes y tras la revision del expediente clinico.

Las muestras biolégicas de ulceras por pie diabético fueron recolectadas por
medio de hisopos estériles con medio de transporte incluido (marca BBL™
CultureSwab™), y considerando los criterios de bioseguridad. Los recipientes
fueron etiquetados y transportados al laboratorio del departamento de
microbiologia de la UNAN-Ledn para su andlisis. Las muestras fueron
enriquecidas en infusion cerebro corazon (ICC) por 24 horas a una temperatura de
37° C, posteriormente fueron cultivadas en medios McConkey, m-enterococo, agar
sangre y manitol sal, se realizaron pruebas bioquimicas especificas y

antibiograma.
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Toma de muestra
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Enriquecimiento con ICC por
24 horas a 37° C

\ 4 v v
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Figura 1. Flujo de procedimiento de recoleccion y procesamiento de la informacién
7.6Plan de anélisis

Los datos fueron procesados en el programa IBM SPSS Statistics version 22. Las
variables numéricas fueron analizadas con los estadisticos de media, intérvalos
de confianza para la media, desviacion estandar, minima y maxima. Para las
variables nominales se calculé frecuencia, aquellas variables con mas de una
respuesta posible se procesaron con la funcién de respuesta mdultiple.
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La determinacién de

los patrones de sensibilidad/resistencia para los

microorganismos aislados fueron analizados a través de respuesta mudltiple,

asignando un valor entre sensible, resistente o intermedio a cada antibiotico que

fue testado en el antibiograma.

7.70peracionalizacion de las variables

Variable Descripcion Indicador Valores/Categorias
Edad Afos de vida Numero de 38-47 afnos
cumplidos al afos 48-57 aios
momento de la 58-67 afnos
toma de la 68-77 afios
muestra. 78-87 anos
Sexo Diferencia Informacién Masculino
bioldgica entre cromosomica Femenino
hombre y mujer. XX 0 Xy
Raza Grupo étnico Entrevista al Mestizo
teniendo en cuenta paciente Afro descendiente
ciertas Caucaésico
caracteristicas Sutiava
fisicas distintivas Mayagne
Otro
Procedencia Municipio de Expediente Nombre del municipio (Ledn,
donde proviene el clinico o Telica, Malpaisillo, El Sauce,
individuo cédula de etc)
estudiado. identidad
Espacio Area geogréafica de  Expediente Urbano
geografico donde proviene el  clinico o Rural
individuo cédula de
estudiado. identidad
Escolaridad  Méaximo nivel Entrevista Analfabeta
académico Alfabeto (a)
alcanzado por el Primaria
paciente al Secundaria
momento del Técnico superior
estudio. Universitaria
Ocupacion Actividad que Entrevista Ama de casa

realiza el individuo
por la cual recibe
remuneracion
econdmica.

Comerciante
Agricultor
Taxista
Abogado
Docente
Albadil

21



“Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacterioldgicos en las infecciones de pie diabético
en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argtiello”

Guardia de seguridad

Profesor
Ninguno
Frecuencia Numero de ciclos Expediente Bradipnea: menos de 12
respiratoria  respiratorios clinico y toma respiraciones por minuto
(inspiracién y de signos Eupnea: 12 a 20
espiracion) en un vitales respiraciones por minuto
minuto Taquipnea: mas de 20
respiraciones por minuto
Frecuencia NUmero de Expediente Bradicardia: menos de 60
cardiaca contracciones del  clinico y toma latidos por minuto
corazén en un de signos Rango normal: 60 a 100
minuto vitales latidos por minuto
Taquicardia: mas de 100
latidos por minuto
Temperatura Temperatura Expediente Hipotermia: menor a 36
corporal axilar clinicoy toma grados Celsius
de signos Eutermia: 36.1 a 37.9 grados
vitales Celsius
Fiebre: 38 a mas grados
Celsius
Peso Medida en Béscula Peso en kilogramos
kilogramos del
peso (fuerza que
ejerce un cuerpo
sobre un punto de
apoyo)
Talla Medida en metros  Tallimetro Talla en metros
de la altura de una
persona
Indice de Relacion del peso  Peso y talla Insuficiencia ponderal:
masa con respecto a la previamente  menor de 18.5
corporal talla al cuadrado, cuantificados Normal: 18.5 a 24.9
gue indica el Sobrepeso: 25 a 29.9
estado nutricional Obesidad grado I: de 30 a
34.9
Obesidad grado II: 35 a 39.9
Obesidad grado Ill: mayor o
igual a 40
Afos de Diagndstico de Numero de < 10 afios
enfermedad Diabetes Mellitus afos 11 - 20 afios
> 20 afios
Estancia Numero de horas Numero de <24
hospitalaria  desde el momento horas 24 — 72 horas
del ingreso hasta > 72 horas

el momento de
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recoleccion de la
muestra.

Tratamiento  Tratamiento Expediente Tratamiento prescrito
previo realizado antes del clinico Tratamiento automedicado
momento del
ingreso
hospitalario.
Tratamiento  Tratamiento desde Expediente B — lactdmico (penicilinas,
hospitalario el momento del clinico cefalosporinas,
ingreso hasta el carbapenémicos)
momento de Glucopéptidos
recoleccion de la Aminoglucésidos
muestra. Quinolonas
Macrolidos
Tetraciclina
Fecha de Dia en que el Entrevistay  Fecha
ingreso paciente acude a expediente
la unidad de salud  clinico
Motivo de Causa que obliga  Clasificacion  Grado |
ingreso al paciente a de Wagner Grado Il
acudir ala unidad para pie Grado Il
de salud diabético Grado IV
(Pie diabético) Grado V
Patologias Patologias Entrevistay  Diabetes Mellitus
de base previamente expediente Nefropatia
diagnésticas para  clinico Retinopatia
las que el paciente Enfermedad pulmonar
recibe o no obstructiva cronica
tratamiento Asma
Glicemia Cantidad de Medicion de  Hipoglicemia: menos a
glucosa contenida  glicemia 70mg/dI
en la sangre sérica por Euglicemia: 70 a 110 mg/dl
laboratorio Hiperglicemia: mayor a 110
mg/dl
Creatinina Sustancia Medicibn de  Rango normal: hasta 1mg/dl
generada por el creatinina Hipercreatininemia: Mayor a
metabolismo de los sérica por 1mg/dl
musculos que se laboratorio
utiliza para medir la
funcion de
excrecion renal
Tasa de Volumen de fluido  Tasa Valor expresado en
filtracion filtrado por unidad  calculadade  ml/minuto/1.73m?
glomerular de tiempo desde lo acuerdo al
(TFG) capilares valor de
glomerulares creatinina
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renales hacia el sérica,
interior de la utilizando la
capsula de férmula CKD-
Bowman EPI
Clasificacion Clasificacion de la Tasa de e G1=290
de la enfermedad renal filtracién ml/minuto/1.73m?
enfermedad segun latasa de glomerular e G2=60-89
renal segin filtracién ml/minuto/1.73m?
KDIGO Glomerular e G3a=45-59
(Kidney ml/minuto/1.73m?
Diseas_e: e G3b=30-44
Improving ml/minuto/1.73m?
Global e G4=15-29
Outcomes) ml/minuto/1.73m?
o Gb5=<15
ml/minuto/1.73m?
Leucocitos Serie blanca Medicion de  Leucopenia: menor a
sanguinea cuya férmula 4500/mm3
funcion es leucocitaria Normal: 4500 a 11000mm3
defender al cuerpo por Leucocitosis:  mayor de
de microorganismo laboratorio 11000/mm3
patdgenos
Pie Pie que presenta la Inspeccion Izquierdo
lesionado afeccién por pie del area Derecho
diabético lesionada
Caracteristic Caracteristicas en  Inspeccion e Localizacion:
as de la base localizacién,  del area - Hallux
lesion extension, lesionada - Segundo a cuarto
profundidad, dedo
secrecion y - Quinto dedo
sensibilidad - Regién

metatarsiana
- Region tarsiana
- Talon
- Dos o mas de las
localizaciones
previas
e Extension:
- Pequefias: menor a
5cm
- Medianas: 5 al5 cm
- Grandes: mas de
15cm
e Profundidad: Numero
en mm
e Secrecion:
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- Ninguna
- Purulenta
- Sanguinolenta
- Serosa
e Sensibilidad:
- Conservada
- Disminuida
- Abolida

Resultado de
tincion de
Gram

Grampositivas se
tinen color azul
parpura porgue
retienen el cristal-
violeta y las
gramnegativas de
color rojo por la
safranina.

Tincion de
Gram

Grampositivo
Gramnegativo

Escherichia
coli

Gramnegativo con
forma de bacilo,
mide 0.5 x 2 mm,
anaerobia
facultativa
comensal..

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Enterococcu
s faecalis

Grampositiva
comensal, mide
0.5y 1 mm,
anaerobia
facultativa.

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Staphylococ
Cus aureus

Grampositivo, tiene
forma de cocoy
mide 0,8 a 1,5 ym,
es inmovil,
anaerobia
facultativa.

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Proteus
mirabilis

Bacilo
gramnegativo,
facultativamente
anaerobico.

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Klebsiella
pneumoniae

Gramnegativa,
mide entre 0.5 ym
y 2.0 ym, es
inmovil, anaerobia
facultativa

Aislamiento
en cultivo

Presencia o0 ausencia

Pseudomona
S aeruginosa

Patdgeno
oportunista
Gramnegativas,
aerdbicas, con

Aislamiento
en cultivo

Presencia o0 ausencia
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motilidad unipolar.

Enterobacter
spp

Gramnegativo con
forma de bacilo,
oxidasa negativo y
Catalasa positivo,
anaerodbica
facultativa.

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Streptococc
us sp

Son cocos
grampositivos,
anaerobios
facultativos,
bacterias acido
lactico.

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Acinetobacte
r baumannii

Cocobacilo
gramnegativo, no
formador de
esporas, aerobio
estricto, inmovil.

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Serratia
marcescens

Gramnegativo en
forma de bacilo,
inmovil, anaerobio
facultarivo.

Aislamiento
en cultivo

Presencia o ausencia

Susceptibilid
ad
antimicrobia
na

Caracteristicas que
denota la
resistencia o
sensibilidad de los
microorganismos a
los agentes
antimicrobianos en
ciertas
concentraciones

Resultado de
Antibiograma

Antibitticos

Gramnegativos:
ciprofloxacina, gentamicina.
Grampositivos: oxacilina,
cefazolina, clindamicina,
vancomicina.

Amplio espectro: penicilina,
ampicilina, amoxicilina mas

acido clavulanico,
ceftriaxona, imipinem,
amikacina, meropenem,

levofloxacina, tetraciclina.
R: resistente

I: Intermedio

S: Sensible

7.8Consideraciones Eticas

Para este estudio, se realiz0 una solicitud a las autoridades del HEODRA, para

poder acceder al sitio de muestreo, segun calendarizacion; asi como elaboracion

de una hoja de consentimiento informado, en la cual se detall6 las caracteristicas
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del estudio, los objetivos, los riesgos de participar en el estudio, beneficios y
derechos del paciente.

Esta investigacion fue realizada siguiendo los lineamientos establecidos por la
oficina para investigaciones extra-institucionales de los Institutos Nacionales de
Salud (NHI) sobre la proteccién de participantes humanos en la investigacion, del
cual hemos recibido la capacitacion y certificacién; garantizando que los datos

obtenidos seran confidenciales.

Este estudio fue sometido a revision por el Comité de Etica para Investigaciones
Biomédicas (CEIB), quienes dieron su aprobacion mediante el Acta No. 95 ,
cerciorando que se siguen los lineamientos estipulados por la Declaracion de
Helsinki. En la cual nos comprometimos que el presente estudio se llevd a cabo
con previos consentimientos informados, firmados por los participantes para la
recoleccion de informacion sociodemografica y clinica, asi como muestras
biolégicas. Se trabajo con informacion de-identificada, ademas del encriptamiento
de las bases de datos conteniendo la informacién de los sujetos donde solamente
los investigadores tuvimos acceso a las mismas, con el objetivo de garantizar la

privacidad de los datos de los pacientes de estudio.

Por tanto, los investigadores del presente estudio nos comprometimos a promover
y velar por la salud de los participantes, garantizando su bienestar y el respeto a
los derechos de éstos; minimizando los potenciales riesgos que puedan suscitarse
en la investigacién. Los pacientes reconocieron que su participacion en este
estudio es voluntaria y que se podian retirar del estudio en cualquier momento sin

repercusiones de ningun tipo.
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VIII.

RESULTADOS

8.1 Caracteristicas sociodemograficas y epidemioldgicas

Se entrevistaron a 35 pacientes con pie diabético ingresados en la sala de

ortopedia y traumatologia del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello, la

media de la edad correspondio a 58.2 afios. La mayoria de los pacientes

correspondio al sexo femenino (n=21, 60%), procedentes del Municipio de Ledn

(n=23, 65.7%), del area urbana (n=30, 85.7%), con un nivel educativo de primaria

(n=19, 54.3%). En general, los participantes eran amas de casa (n=19, 54.3%).

(Ver tabla 1)

Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréaficas de los pacientes con infecciones

de pie diabético (N=35).

Variables

Edad
Media (IC 95% 54.6-61.8)
Desviacion estandar
Minima
Maxima

Grupos de edad en afos
38 a 47
48 a 57
58 a 67
68a77
78 a 87
Sexo
Masculino
Femenino
Procedencia
Lebn
El Jicaral
El Sauce
La Paz Centro
Nagarote
Quezalguaque
Telica
Otro

RPWNRFRWR R

58.2
10.6
38
78
%

20
25.7
31.4

20

2.9

40
60

65.7
2.9
2.9
8.6
2.9
5.7
8.6
2.9

28



“Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacterioldgicos en las infecciones de pie diabético
en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argtiello”

Espacio geogréafico

Urbano 30 85.7
Rural 5 14.3
Escolaridad
Analfabeto 6 17.1
Alfabeto 1 2.9
Primaria 19 54.3
Secundaria 7 20
Técnico superior 2 2.9
Universitario 1 2.9
Ocupacion
Ama de casa 19 54.3
Comerciante 3 8.6
Taxista 3 8.6
Agricultor 1 2.9
Albadil 1 2.9
Guardia de seguridad 1 2.9
Profesor 1 2.9
Mecéanico 1 2.9
Ninguno 5 14.3

8.2 Caracteristicas clinicas de los participantes del estudio

En general, los pacientes del estudio tenian de cinco a veintitrés afios de haber
sido diagnosticados con diabetes mellitus antes de presentar el pie diabético como
complicacion, con una media de 12.8 afios. La media del indice de masa corporal
(IMC) correspondié a 29.9 kg/mt?. El 20% (n=7) de los participantes presentd un
estado nutricional normal. El estado nutricional mas frecuente correspondié a
sobrepeso (n=12, 34.3%). La enfermedad cronica mas prevalente fue nefropatia
(n=22, 62.9%). (Ver tabla 2)

Tabla 2. Morbilidades encontradas en los pacientes. (N=35)

Variables

Afnos de enfermedad con diabetes mellitus
Media (IC 95% 10.8-14.8) 12.8
Desviaciéon estandar 5.8
Minimo 5
Maximo 23
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indice de Masa Corporal (IMC)

Media (IC 95% 28.2 — 31.8) 29.9

Desviacion estandar 5.3

Minima 20.4

Maxima 449

n %

Afos de enfermedad con diabetes mellitus

Menor a 7 afos 6 17.1

7 a 12 afos 12 34.3

13 a 18 afios 10 28.6

Mayor o igual a 19 afios 7 20
Estado nutricional

Sobrepeso 12 34.3

Obesidad grado 1 11 31.4

Obesidad grado 2 4 11.4

Obesidad grado 3 1 2.9
Enfermedades crénicas

EPOC 1 2.9

Nefropatia 22 62.9

Retinopatia 8 22.9

Hipertension arterial 7 20

Se encontré6 que las caracteristicas de las constantes vitales mas frecuentes

fueron eupnea, eutermia y frecuencia cardiaca normal. (ver tabla 3)

Tabla 3. Caracteristicas clinicas sistémicas de los participantes. (N=35)

Variables

Signos vitales
Frecuencia respiratoria

Media (IC 95% 18.6-20.9) 19.7
Desviacion estandar 3.2
Minima 16
Maxima 26
Frecuencia cardiaca
Media (IC 95% 80.6-88.9) 84.8
Desviacion estandar 12.2
Minima 68
Maxima 115
Temperatura
Media (IC 95% 37.2-37.9) 375
Desviacion estandar 0.9
Minima 36
Maxima 39.8
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n %

Categoria de frecuencia respiratoria

Eupnea 26 74.3

Taquipnea 9 25.7
Categoria de frecuencia cardiaca

Frecuencia cardiaca normal 32 914

Taquicardia 3 8.6
Categoria de temperatura

Eutermia 22 62.9

Fiebre 13 37.1

En general, el pie mas afectado fue el derecho (n=20, 57.1%), el grado de Wagner
mas frecuente fue el tercero (n=22, 61.1%), con un tamafo de la herida pequefa
(n=24, 68.6%), el dato sugestivo de infeccibn mas frecuente fue secrecion
purulenta (n=27, 77.1%), y una sensibilidad evaluada con monofilamento
disminuida (n=16, 45.7%). (Ver tabla 4)

Tabla 4. Caracteristicas clinicas de pie diabético (N=35)

Variables n %
Pie afectado
Derecho 20 57.1
Izquiedo 15 42.9
Grado de Wagner
Segundo 8 22.9
Tercero 21 60
Cuarto 5 14.3
Quinto 1 2.9
Tamarfo de la herida
Pequeia 24 68.6
Mediana 11 31.4
Localizacion
Region metatarsiana 10 28.6
Hallux 9 25.7
Talon 9 25.7
Dos 0 mas areas 4 11.4
Segundo a cuarto dedo 2 5.7
Quinto dedo 1 2.9
Datos sugestivos de infeccion
Fiebre 12 34.3
Eritema 23 65.7
Calor local aumentado 23 65.7
Induracion de bordes 19 54.3
Secrecion purulenta 27 77.1
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Sensibilidad evaluada con monofilamento

Conservada 13 37.1
Disminuida 16 45.7
Abolida 6 17.1

De los 35 pacientes, 22.8% (n=8) no tenian evidencia de secrecidn purulenta en el
sitio lesionado, sin embargo presentaron otros datos sugestivos de proceso
infeccioso como aumento de calor local, eritema, induracion de bordes de la
herida, y fiebre. (Ver tabla 5)

Tabla 5. Datos clinicos sugerentes de foco infeccioso en pacientes sin
secrecion purulenta en el sitio lesionado. (n=8)

Parametro n %
Fiebre 4 50
Eritema 5 62.5
Calor local aumentado 7 87.5
Induracion de bordes 5 62.5

El 66.7% (n=24) presentaban leucocitosis con predominancia de neutrofilos. Con
respecto al estado de la glicemia pre-pandrial, el 97% tenia un pobre control
glicémico a su ingreso, con solo un paciente cumpliendo con las metas
establecidas por la American Diabetes Association (ADA). El 87% de los
participantes presentaron algun grado de disfuncién renal, siendo el estadio méas
prevalente el G3b (29%), con una media de filtracion glomerular de 45.5 ml/min.
(Ver tabla 6)

Tabla 6. Hallazgos de laboratorio encontrados en los pacientes. (N=35)

Parametro

Glicemia
Media (IC 95% 249.29-347.49) 297.2
Desviacion estandar 126
Minima 128
Maxima 661

Leucocitos
Media (IC 95% 11,881.7-15,923.5) 13,902.6
Desviacion estandar 5,883.1
Minima 3590
Maxima 29,970
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Creatinina
Media (IC 95% 1.4-2.8) 2.1
Desviacion estandar 2.1
Minima 0.6
Maxima 13.1
Tasa de filtracion glomerular estimada
Media (IC95% 35.87-54.99) 45.43
Desviaciéon estandar 27.82
Minima 3.14
Maxima 102.06
n %
Clasificacion de la enfermedad renal crdnica
G1 4 11.4
G2 5 14.3
G3a 6 171
G3b 9 25.7
G4 7 20
G5 4 12.4

8.3 Manejo inicial de los pacientes con pie diabético
Levofloxacina fue el Unico antibiético automedicado (n=1, 2.9%). Ciprofloxacina y
clindamicina fueron los antibiéticos mas utilizados segun protocolo (n=35, 100% y

n=34, 97.1% respectivamente), seguido de metronidazol (n=3, 8.6%)

8.4 Bacterias encontradas en los aislados de pie diabético y patréon
de susceptibilidad

De los 35 pacientes estudiados, en 28 de ellos hubo crecimiento bacteriano. Se
aislaron 31 microorganismos en las muestras para cultivo de pie diabético, siendo
el mas frecuente Pseudomona aeruginosa (n=12, 38.7%), seguido de
Staphylococcus epidermidis (n=5, 16.1%) y Staphylococcus aureus (n=4, 12.4%).
(Ver tabla 7)
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Tabla 7. Microorganismos aislados en los cultivos

Bacteria n (31) %

Pseudomona aeruginosa 12 38.7
Staphylococcus epidermidis 5 16.1
Staphylococcus aureus 4 12.4
Escherichia coli 3 9.7
Acinetobacter baumannii 3 9.7
Klebsiella pneumoniae 2 6.5
Enterobacter spp 2 6.5

Se aislé mas de un microorganismo en 3 de los 28 pacientes con cultivo positivo,
siendo las combinaciones encontradas S. aureus y Enterobacter spp, Klebsiella

pneumoniae y Acinetobacter baumannii, y P. aeruginosa y A. baumannii.

Entre los hallazgos del antibiograma en nuestro estudio se determind que para P.
aeruginosa el antibiético mas sensible corresponde a colistin (83.3%), seguido de
fosfomicina (50%); y presenta resistencia total a levofloxacina, resistencia
intermedia para las cefalosporinas de cuarta generacion, asi como a tres de los

cuatro carbapenémicos testados, siendo imipenem el Unico sensible (41.7%).

Para Acinetobacter baumannii se encontré resistencia para cefalosporinas,
penicilas, aztreonam, cloranfenicol, amikacina, levofloxacina, vancomicina y
fosfomicina; solo uno de los tres aislados mostr6 sensibilidad para un

carbapenemico (Imipenem), y todos los aislados fueron sensibles a colistin.

En cuanto a las enterobacterias se encontraron que son resistentes a las
cefalosporinas, fluoroquinolonas y tetraciclinas. Uno de los tres aislados de E coli
mostrd sensibilidad a doxicilina, doripenem y fosfomicina, dos de los tres a
imipenem, cloranfenicol y amikacina. Los dos aislados de K. pneumoniae fueron
sensibles a fosfomicina, mientras que solo uno de ellos fue susceptible a
imipenem, cloranfenicol, amikacina y colistin. Enterobacter solo fue sensible en

50% para colistin y linezolid (n=2).

Las bacterias gram positivas encontradas son sensibles a linezolid, cloranfenicol y

minociclina. Fueron resistentes a los antibidticos macrolidos y quinolonas. S
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epidermidis mostré resistencia en un 60% para clindamicina (n=5). S aureus fue
resistente en el 75% de los casos (n=4) a penicilinas como la ampicilina y

oxaciclina, totalmente resistente a gentamicina y clindamicina. (Ver tabla 8)
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Tabla 8. Patron de susceptibilidad antimicrobiano
Bacterias Gram negativas Bacterias Gram positivas
Antibidtico Patrén
P. aeruginosa E. coli n=3 A. baumanii K. pneumoniae Enterobacter S. aureus S. epidermidis
n=12 (%) (%) n=3 (%) n=2 (%) spp n=2 (%) n=4 (%) n=5 (%)
Betalactamicos
Cefalosporinas
S - * - -
Cefoxitin I - * - -
R 12 (100) * 3 (100) 2 (100)
S - - - - - - -
Ceftriaxona I - - - - - 1(25) -
R 12 (100) 3 (100) 3 (100) 2 (100) 2 (100) 3(75) 5 (100)
S - - - - - * *
Cefepime I 2 (16.7) 1(33.3) - - - * *
R 10 (83.3) 2 (66.7) 3 (100) 2 (100) 2 (100) * *
S - * - - * * *
Ceftazidima I - * - - * * *
R 12 (100) * 3 (100) 2 (100) * * *
Penicilinas
S - * - - - 1(25) -
Ampicilina I - * - - - - -
R 12 (100) * 3 (100) 2 (100) 2 (100) 3 (75) 5 (100)
S * * * * - 1 (25) -
Oxaciclina I * * * * - - -
R * * * * 2 (100) 3 (75) 5 (100)
S 2 (16.7) 2 (66.7) - - * * *
Doxicilina I - - - - * * *
R 10 (83.3) 1(33.3) 3 (100) 2 (100) * * *
Carbapenemicos
S - - - - -
Ertapenem I - - - - -
R 12 (100) 3 (100) 3 (100) 2 (100) 2 (100)
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S 541.7) 2 (66.7) 1(33.3) 1 (50) - * *
Imipenem I - - - 1 (50) - * *
R 7 (58.3) 1(33.3) 2 (66.7) - 2 (100) * *
S - 1(33.3) - - - * *
Doripenem I - - - - - * *
R 12 (100) 2 (66.7) 3 (100) 2 (100) 2 (100) * *
S - * - - - * *
Meropenem I - * - - - * *
R 12 (100) * 3 (100) 2 (100) 2 (100) * *
Monobactam
S - - - - - * *
Aztreonam I - - - - - * *
R 12 (100) 3 (100) 3 (100) 2 (100) 2 (100) *
Anfenicoles
S - 2 (66.7) - 1 (50) - 3 (75) 3 (60)
Cloranfenicol I - - - - - - -
R 12 (100) 1(33.3) 3 (100) 1 (50) 2 (100) 1(25) 2 (40)
Aminoglucésidos
S - - - 1 (50) * *
Amikacina I - 2 (66.7) - - * *
R 12 (100) 1(33.3) 3 (100) 1 (50) * *
S * _ * * _ _ *
Gentamicina I * 1(33.3) * * - - *
R * 2 (66.7) * * 2 (100) 4 (100) *
Tetraciclina
S - * _ _ * * *
Tetraciclina I - * - - * * *
R 12 (100) * 3 (100) 2 (100) * * *
S - - 1(33.3) - - 3 (75) 5 (100)
Minociclina I 3 (25) 2 (66.7) 1(33.3) - 1 (50) 1(25) -
R 9 (75) 1(33.3) 1(33.3) 2 (100) 1 (50) - -
Fluoroquinolonas
S * * - -
Ciprofloxacina | * - 1(25)
R * 2 (100) 3 (75)
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S - - 1(33.3) - - - 1 (20)
Levofloxacina | - - - - - - -
R 12 (100) 3 (100) 2 (66.7) 2 (100) 2 (100) 4 (100) 4 (80)
Polimixina
S 10 (83.3) 2 (66.7) 3 (100) 1 (50) 1 (50)
Colistin I - - - - -
R 2 (16.7) 1(33.3) - 1 (50) 1 (50)
Macrélidos
S * - - -
Eritromicina I * - 1(25) -
R * 2 (100) 3 (75) 5 (100)
Lincosamida
S * * * * _ - 3 (60)
Clindamicina I * * * * - 1(25) -
R * * * 2 (100) 3 (75) 2 (40)
Glucopéptido
S - * - - - *
Vancomicina | - * - - - *
R 12 (100) * 3 (100) 2 (100) 4 (100) *
Oxazolidinona
S * 1 (50) 4 (100) 5 (100)
Linezolid I * - - -
R * 1 (50) - -
Otros
S 6 (50) 1(33.3) - 2 (100) -
Fosfomicina I 1(8.3) - 1(33.3) - -
R 5 (41.7) 2 (66.7) 2 (66.7) - 2 (100)

(-)Equivalente a cero, (*) no aplica.
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Tabla 9. Resistencia antimicrobiana por familia de antibioticos (%)

P. A. K. Enter g S.
Antibiético Aerugi  E coli bauma pneu  obact  epjdermidi aureus
nosa nnii monia erspp g
Cefalosporinas 100 100 100 100 100 100 100
Penicilinas 91.7 33.3 100 100 100 100 75
Carbapenémicos 89.6 66.7 91.7 87.5 100 ¥ ¥
Monobactam 100 100 100 100 100 ¥ ¥
Anfenicoles 100 33.3 100 50 100 40 25
Aminoglucésidos 100 100 100 50 100 ¥ 100
Tetraciclina 100 100 83.4 100 100 0 25
Fluoroquinolonas 100 100 66.7 100 100 80 100
Polimixinas 0 33.3 0 50 50 ¥ ¥
Macrélidos ¥ ¥ ¥ ¥ 100 100 100
Lincosamida ¥ ¥ ¥ ¥ 100 40 100
Glucopéptido 100 ¥ 100 ¥ 100 ¥ 100
Oxazolidinona ¥ ¥ ¥ ¥ 50 0 0
Fosfomicina 50 66.7 100 0 100 ¥ ¥

¥ = no se testd
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IX. DISCUSION
Se realiz6 la presente investigacion sobre prevalencia de bacterias

multiresistentes asociadas a infeccion con pie diabético ingresados en el Hospital
Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello con el fin de describir los patrones de
susceptibilidad a los antibiéticos y facilitar decisiones clinicas sobre el tratamiento.
Se encontré que el microorganismo mas frecuentemente aislado corresponde a
Pseudomonas aeruginosa, seguida de Staphylococcus epidermidis, ambos

multidrogoresistentes.

En general, la mayoria de los participantes fueron del sexo femenino, dato que
coincide con lo reportado por Morales E y colaboradores, Picado M y Leiva J, Al-
Kaabi J, posiblemente debido a que las mujeres acuden de forma mas precoz por
problemas médicos que los hombres por ser mas conscientes de su salud 21%%’,
Sin embargo, Bewnan K, Alfaro L y Hernandez S y colaboradores encontraron una

mayor prevalencia del sexo masculino en sus estudios. *1?82°

La poblacion més afectada se encuentra alrededor del quinto decenio de vida en
nuestro estudio, similar a lo descrito en otros estudios *'3% |o cual es de
esperarse por la relacion establecida entre la edad avanzada y un mayor tiempo

de vida con diabetes mellitus, y el consecuente riesgo de complicaciones.

Pendsey S, Al-Kaabi J y Picado M describen que los aspectos sociodemogréaficos
predominantes son un bajo nivel académico y ocupacién no remunerada (ama de

casa) al igual que en nuestro estudio **#"3!

, explicado posiblemente por una
limitacién en el reconocimiento de los riesgos, gravedad de la enfermedad y pobre
control de la diabetes mellitus por falta de apego al tratamiento; ademas en
nuestra poblacion son previstos estos hallazgos debido al caracter gratuito de la

atencion médica en el sitio de estudio.

La mayoria de los pacientes presentaron sobrepeso o algun grado de obesidad.
Este aumento del IMC incrementa el riesgo de ulceraciéon del pie, ya sea por
efectos biomecéanicos como la sobrecarga de presion en los puntos de apoyo, o

por alteraciones fisiopatologicas relacionadas con la enfermedad arterial
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periférica®’, y el subsecuente compromiso de la cicatrizacién de las heridas por

reduccion del flujo sanguineo.*®

Las comorbilidades mas prevalentes fueron nefropatia diabética (62.9%) y
retinopatia diabética (22.9%), ambas diagnosticadas previamente. Herndndez S y
colaborador, y Estrada A. describen porcentajes mas bajos para nefropatia
diabética, 28.6% y 39% respectivamente®*°. Esta discrepancia puede deberse al
pobre control glicémico de nuestra poblacion. También pueda estar influenciada
por los afios de padecer diabetes mellitus en nuestro estudio 12.8+5.8 afios,
hallazgos similares fueron reportados por Herndndez S y colaboradores, donde la

media de afios de enfermedad fue 11.9+8.1. ?°

Las heridas se caracterizaron por ser Wagner grado lll, de tamafio pequefio, con
secrecion purulenta y de localizacion habitual en la region metatarsiana de la cara
plantar, seguido de lesién en el hallux y talén, en orden de frecuencia, datos que

concuerdan con otros estudios examinados %'9%9%

, exceptuando una revision de
articulos de EURODIALE (European Study Group on Diabetes and the Lower
Extremity) que refleja que la localizacién de la herida mas referida es la region
dorsal del pie y espacios interdigitales®*. Hernandez S y colaboradores reflejan
haber encontrado otros datos sugestivos de infeccion similares a los nuestros
como eritema (63.2% versus 65.7%), calor local aumentado (47.4% versus 65.7%)

y fiebre (39.5% versus 34.3%), respectivamente. %°

El tratamiento de eleccion segun protocolo utilizado fue en su mayoria
ciprofloxacina mas clindamicina, esquema que coincide con el reportado por Alfaro
L y colaborador.' En el estudio realizado por Morales E y colaboradores el
esquema de tratamiento de eleccion eran las combinaciones penicilina cristalina

mas gentamicina, y ceftriaxona mas gentamicina.®

De los 35 pacientes a estudio, en 28 de ellos se aisl6 al menos un
microorganismo. Consideramos que los restantes con cultivo negativo fueron
consecuencia de posible infeccion por bacterias anaerobias, que precisan de
medios de crecimiento especializados, con los cuales no se contd para esta

investigacién. Martinez D. y colaboradores reportan una prevalencia de 10.7% de
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bacterias anaerobias®?, cifra aproximada a la encontrada en este estudio (22.8%).
Romano R reportd una prevalencia de infeccion monomicrobiana del 89%, cifra
similar a la que hemos descrito (88.8%), aunque en un estudio multicéntrico
realizado en la ciudad de Managua no se encontré predominancia de infecciones

monomicrobianas sobre polimicrobianas. **°

Los microorganismos aislados con mayor frecuencia reportados en la literatura
son Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Pseudomona aeruginosa y Klebsiella
pneumoniae™**?°. En nuestro estudio se encontré una mayor prevalencia de
Pseudomona aeruginosa sobre otras bacterias, ocupando el primer lugar en
nuestro hospital. Este hallazgo es preocupante por ser una bacteria asociada a
infecciones al cuido en salud y que suele presentar altas tasas de resistencia a
casi todos los antimicrobianos. En este estudio el 90% de los aislados de
Pseudomona fueron resistentes a casi todos los antibidticos testados, datos
similares fueron reportador por Herndndez S y colaboradores, y Picado M y Leiva
J 83.3% y 71.4%, respectivamente’®?®. Alfaro L y colaborador describieron en
2014 sensibilidad a cefalosporinas y carbapenémicos para P. aeruginosa como
ceftazidima e imipenem®, sin embargo Hernandez S y colaboradores en 2014 solo
reflejan sensibilidad para monobactamicos como el aztreonam y carbapenémicos
como imipenem y meropenem?®, en contraste con nuestros hallazgos, que
reportan susceptibilidad significativa a polimixinas (colistin) y en menor medida a
imipenem (41.7%), pero no a otros carbapenémicos.

Staphylococcus epidermidis fue el segundo agente bacteriano mas aislado, con
una resistencia a antibiéticos de 50%, seguido de Staphylococcus aureus. S.
aureus para el afio 2014 mostraba sensibilidad hacia cloranfenicol entre el 85.7%
y el 87.5%'%%° en nuestro estudio dicha sensibilidad disminuyé hasta el 75%. Con
respecto a clindamicina la resistencia estimada era del 62.5-76.7%, y segun

nuestros resultados la resistencia es de 100%. 10%°

Las susceptibilidad de Escherichia coli aisladas de pacientes con pie diabético a
imipenem y aztreonam hace cinco afios fue 100% y 51.9% respectivamente®,

mientras que en nuestro estudio la susceptibilidad para imipenem fue 66.7% vy
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todos los aislados para esta bacteria fueron resistentes a aztreonam. Lo anterior
sugiere que la resistencia por parte de esta especie bacteriana viene en aumento.
La efectividad del cloranfenicol en las cepas de E. coli aisladas se mantuvo sin
cambios significativos en comparacion con el estudio de Picado M (66.7% versus
62.5%)™, sin embargo Hernandez S y colaboradores reportaban una cifra méas
baja de susceptibilidad (33.3%).%°

Se ha descrito para Acinetobacter baumannii sensibilidad del 75% para imipenem
y meropenem en 2014, no obstante en nuestro estudio se reporta resistencia total
a todos los carbapenémicos, siendo el colistin el Unico antibiético efectivo contra
esta bacteria (sensibilidad 100%). Otros antibioticos como los betalactamicos
cefoxitin, cefepime, ceftazidima y aztreonam, asi como aminoglucésidos y
anfenicoles se consideraban resistentes en un 50%, cifra que aumenté a 100%

segun nuestros hallazgos.?®

La sensibilidad antes reportada para Klebsiella pneumoniae incluia a imipenem y
meropenem (100%), sin embargo difiere de lo reflejado en nuestros resultados, en
los cuales la sensibilidad se redujo considerablemente (50%). Antibiéticos como
amikacina y cloranfenicol mantuvieron su perfil de susceptibilidad; al contrario de
lo ocurrido con la familia de la cefalosporinas, cuya resistencia aumentdé en

aproximadamente un 25%, llegando a ser ineficaces en su totalidad.?

Enterobacter spp antes sensible en 100% a meropenem e imipenem, y otras
familias como monobactamicos, al menos una cefalosporina de cuarta generacion,
anfenicoles y quinolonas que previamente mostraban resistencia del 50%%, en
nuestro estudio tienen resistencia total. Esta bacteria mostré sensibilidad del 50%

a colistin y linezolid.

La resistencia antibacteriana mostro tendencia al aumento con respecto a estudios
realizados tan solo hace cinco afios'®%, lo cual es alarmante. Aunque estos datos
se deben tomar con precaucion, puesto que existe una limitante grande que fue: el
tamafo de la muestra, debido a la poca afluencia de pacientes durante el periodo
de tiempo estudiado y el rechazo de algunos pacientes que cumplian los criterios

de inclusion.
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Dentro de las fortalezas se encuentran el apoyo gratuito para la realizacion de
cultivo y antibiograma de las muestras recolectadas, brindado por el Laboratorio
del departamento de Microbiologia y Parasitologia de la Universidad Nacional
Autonoma de Nicaragua (UNAN — Ledn); al igual que la facilidad de acceso a la
informacion de expedientes clinicos, anamnesis, exploracion fisica y toma de
muestra a los pacientes ingresados en la sala de estudio por parte de las

autoridades y personal del HEODRA.

Los sesgos de confusién fueron controlados para el criterio de inclusion que
corresponde a datos sugestivos de infeccion, tales como dolor y cicatrizacién de la
herida, ya que puede verse afectada por el componente de neuropatia y
enfermedad vascular periférica ocasionada por la diabetes mellitus, y no
precisamente por la infeccion; y fetidez de la herida, puesto que no todos los
microorganismos que ocasionan infecciébn generan un olor caracteristico, por lo

tanto no es un dato confiable.

44



“Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacterioldgicos en las infecciones de pie diabético
en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argtiello”

X. CONCLUSIONES
e La prevalencia de bacterias multiresistentes fue de 100%. El 80% de los

pacientes estaban infectados con bacterias multirresistentes.

e La mayoria de pacientes de este estudio estaban entre las edades de 58 a
67 afios, el sexo mas afectado fue el femenino, la mayoria proveniente del
municipio de Ledn, del &rea urbana y con bajo nivel académico.

e Las comorbilidades mas frecuentes fueron nefropatia diabética previamente
diagnosticada, sobrepeso y un pobre control glicémico. El pie més afectado
fue el derecho con un grado Wagner lll, el tamafio de las heridas fueron en
Su mayoria pequefias con secrecion purulenta como dato sugestivo de
infeccion mas usual.

e Pseudomona aeruginosa, bacteria Gram negativa, fue el microorganismo
aislado mas encontrado, seguida de bacterias Gram positivas como
Staphylococcus epidermidis y Staphylococcus aureus.

e Pseudomona aeruginosa fue resistente al menos un antibiético por familia
antimicrobiana, a excepcion de las polimixinas, con una sensibilidad a
colistin del 83.3%.

e Se encontr6 50% de resistencia a antibidticos en Staphylococcus
epidermidis, siendo sensibles anfenicoles, tetraciclinas como la minociclina,
lincosamidas y oxazolidinonas.

e Staphylococcus aureus mostré una resistencia a 7 de 10 familias de
antibioticos testados (cefalosporinas, penicilinas, aminoglucdsidos,
quinolonas, macrélidos, lincosamidas y glucopéptidos).

e Escherichia coli tuvo una prevalencia de multiresistencia del 66.6%. Las
familias de antibiéticos que se encontraron sensibles son polimixinas,
anfenicoles y a penicilinas como la doxiciclina.

e Acinetobacter baumannii fue resistente en 90% a antibidticos, siendo
sensible unicamente a la polimixina colistin.

e Klebsiella pneumoniae se encontré sensible solo a fosfomicina. Presento
resistencia del 88.9% para todos los antibioticos testados.

e Todos los antibiéticos testados para Enterobacter fueron resistentes.

45



“Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacterioldgicos en las infecciones de pie diabético
en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argtiello”

Xl. RECOMENDACIONES
e Impulsar la captacién temprana y oportuna de los pacientes con riesgo de

desarrollar pie diabético.

e Basado en los hallazgos encontrados se recomienda ampliar el estudio
involucrando un mayor numero de sujetos, y posteriormente extrapolar la
investigacion a otras poblaciones.

e Fortalecer el sistema de vigilancia de resistencia a antibioticos a través de
la toma de cultivo de secreciones de pie diabético, y el trabajo en conjunto
entre el personal del Ministerio de Salud y académicos a cargo de
investigaciones cientificas universitarias.

e Fortalecer la docencia a todo el personal médico sobre el abordaje
multidisciplinario del pie diabético.
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Anexo 1: Consentimiento informado
Universidad Nacional Autbnoma de Nicaragua
Facultad de Ciencias Médicas

Carrera de Medicina

Hoja de consentimiento informado para el estudio:

“Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacteriolégicos en las infecciones de

pie diabético en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argliello”

Investigadores:

Mayerling Dayanara Albuquerque Lezama.

Estudiante de la carrera de Medicina

Correo electrénico: albuguergquemayerling@gmail.com
Celular: 83595969

Kerstin Gisselle Castro Roblero
Estudiante de la carrera de Medicina
Correo electrénico: kgcastror@gmail.com
Celular: 86592630

Tutor:

Samuel Vilchez, PhD.

Profesor titular departamento Microbiologia y Parasitologia
Facultad de Ciencias Médicas, UNAN-Le6n

Acta No.95 de aprobacion por Comité de Etica para Investigaciones
Biomédicas (CEIB) “Dr. Uriel Guevara Guerrero”. Fecha de aprobacion: 27 de
Marzo de 2019.
Contactos:

¢ Dra. Nubia Pacheco Solis. Presidenta del CEIB

e Dr. Efrén Castellon C. Vice-Presidente del CEIB

e Dr. Orlando Morales. Secretario del CEIB

Correo electrénico: comitedetical995@gmail.com

Teléfono: 2311467

1. Aspectos generales
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El pie diabético es la complicacion prevenible y mas frecuente de la
Diabetes Mellitus. El pie diabético se define como la aparicion de Ulceras,
infeccion y/o gangrena del pie que esta asociado a neuropatia diabética y
diferentes grados de afectacion arterial periférica. El cuadro infeccioso del
pie diabético es la principal causa de hospitalizacion en pacientes con
Diabetes Mellitus, generalmente con periodos de estancia largos. Los
regimenes de tratamiento con amplio esquema de antibidticos se instauran
de forma empirica, basados en estudios que identifican los
microorganismos causantes y patrones de resistencia; de ahi la importancia
de actualizar la informacion disponible sobre esta patologia para mejorar la
terapéutica y evitar complicaciones.

2. ¢Cuél es el propdésito de este estudio?
El estudio tiene como objetivo determinar la prevalencia de bacterias
multiresistentes a antibiéticos asociadas a infeccion por pie diabético.

3. ¢Existe algunarazon para que no participe del estudio?
Usted no podra participar del estudio si al momento de la recoleccién de
datos y toma de la muestra:
e Tiene mas de 24 horas de haber iniciado tratamiento con
antibidéticos.
e Muestra mejoria adecuada del proceso infeccioso tras la instauracion
de la antibioticoterapia.
e Usted no accede a firmar la hoja de consentimiento informado.

4. ¢Por cuanto tiempo formara parte del estudio?
Se plantea que aproximadamente a partir de la toma de la muestra se dara
un seguimiento de hasta un periodo de tres meses segun las recaidas que
se presenten de su enfermedad.

5. ¢Qué pasara si usted forma parte del presente estudio?

En caso de que usted participe se le pediran datos personales para el
llenado de un cuestionario, y posteriormente un miembro del equipo de
investigacion le realizara la toma de una muestra, con un hisopo estéril, de
la zona afectada. Dicha muestra sera trasladada al laboratorio de
Microbiologia y Parasitologia de la UNAN-Ledn para su andlisis (Cultivo de
secrecion y antibiograma).

Es posible que en caso de que su enfermedad recurra se le dé un
seguimiento a su caso, por parte del equipo de investigacién, por un
periodo de hasta tres meses.

6. ¢Cudles son los posibles beneficios de ser parte del estudio?
Al ser parte de la investigacion los resultados de las pruebas obtenidas

seran facilitados a su médico de cabecera, respetando siempre la
confidencialidad médica, en pro de respaldar y/o mejorar la terapia para su
enfermedad.
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¢,Cudles son los posibles riesgos o molestias al participar?
Existe el riesgo de que usted perciba dolor o molestias al momento de la
toma de la muestra en la zona lesionada.

¢,Colmo vamos a proteger la informacién personal?

Todos los miembros del grupo de investigacion serdn entrenados en
proteccion de la privacidad de usted. Cualquier documento sera guardado
en oficina bajo llave. Toda informacién en computadoras sera almacenada
de forma segura y bajo proteccion con contrasefia. Solamente los miembros
del equipo de investigacion con necesidad de acceder a su informacion
tendran acceso. Todos los especimenes de laboratorio seran etiquetados
con codigo y no con su nombre o informacién personal, sin embargo, los
miembros del estudio que analizan la informacién seran capaces de utilizar
este codigo para trazarlos con la informacion que usted proveyo.

Los participantes no seran identificados en ningun reporte o publicacién
acerca de este estudio. Esfuerzos sera realizados para mantener los
registros privados de la investigacion, sin embargo cuando por leyes del
estado o federales se requiera el conocimiento de tales registros,
incluyendo informacién personal, estos seran provistos. Esto es muy
improbable, pero si esto es alguna vez requerido, la UNAN-Leon bajo ley
realizard todo los procedimientos necesarios para proteger la privacidad de
la informacién personal.

¢, Qué ocurre si usted no desea continuar hasta que la investigacion
termine?

Usted puede retirarse de este estudio en cualquier momento, sin ninguna
consecuencia.

¢ Tendra algun coste econdémico su participacion en este estudio?
No tendra ningun costo su participacion.

¢,Qué ocurre si usted tiene preguntas acerca del estudio 0 sus
derechos?

Si tuviese preguntas sobre el estudio, quejas, inquietudes, o si ocurriesen
dafos relacionados a la investigacion, contactarse con los investigadores
citados en la primera pagina de este formulario. Es su derecho preguntar y
obtener una respuesta.

En caso de preguntas o inquietudes sobre sus derechos como participante
de esta investigacion, o si desea obtener mas informacion contactar al
Comité Etica para Investigaciones Biomédicas, institucion que trabaja para
proteger los derechos y bienestar de los sujetos de investigacion.
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Consentimiento del paciente o responsable
He leido la informacion provista arriba. He realizado todas las
preguntas que he tenido en este momento. Yo voluntariamente doy
permiso para que los datos que proporcione y la muestra bioldgica
gue recolecten sean utilizados en este estudio de Investigacion.

Nombre completo del paciente
Firma del paciente o responsable
Nombre completo del responsable
Fecha

Firma del miembro del equipo que obtiene el permiso
Nombre del miembro del equipo que obtiene el permiso

Fecha
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Anexo 2: Ficha de recoleccion de datos

Universidad Nacional Autbnoma de Nicaragua
Facultad de Ciencias Médicas
Carrera de Medicina

Ficha de recoleccion de datos para el estudio:

“Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacteriolégicos en las infecciones de

pie diabético en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argdiello”

Ficha no Caodigo del paciente: Fecha

l. Informacién demogréfica

Fecha de Edad exacta: Sexo: Procedencia:
nacimiento:
Espacio Ocupacion: Escolaridad: Raza:
geografico:
e Urbano ()
e Rural ()
Il. Informacién clinica
Fecha de ingreso No. De expediente Alta hospitalaria
e Si()
e No()
Fecha de alta Lugar a donde se da el Transferencia
hospitalaria: alta hospitalaria: e Si()
e No()
Motivo de ingreso:
Patologias de base: | Horas de estancia ¢Se encuentra
hospitalaria: embarazada?
e Si()
e Menos de 24 horas () e No()
e 24-72 horas () Semanas de gestacion:
e Masde 72 horas ()
Peso Talla IMC
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¢ Ha recibido ¢, Estaba tomando Alergia a antibidticos:
transfusion? antibioticos automedicados? e Si()

e Si() e Si() e No()

e No() e No() A Cual?
¢De qué? ¢Cual?

1. Farmaco no.1

Esquema de antibioticoterapia hospitalario inicial:

Dosis:

Via:

Horario:

Razoén:

Fecha de finalizacion:

2. Farmaco no.2

Dosis:

Via:

Horario:

Razoén:

Fecha de finalizacion:

3. Farmaco no. 3

Neutrofilos totales:

Neutrofilos segmentados:

Dosis:
Via:
Horario:
Fecha de finalizacion:
Razén:
Valores de glicemia
Al ingreso: A la recoleccion de muestra:
Valores de BHC
Al ingreso: A la toma de la muestra:
Hemaglobina: Hemaglobina:
Hematdcrito: Hematdcrito:
VCM: VCM:
HCM: HCM:
Plaquetas: Plaquetas:
Leucocitos: Leucocitos:

Neutrofilos totales:
Neutréfilos segmentados:

Miembro afectado:

Eosinofilos: Eosinofilos:
Basdfilos: Basdfilos:
Monocitos: Monocitos:
Linfocitos: Linfocitos:
Creatinina: Creatinina:
Namero de lesiones

Lesiéon no. 1:
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Localizacion:

Extension:

Profundidad:

Desbridamiento quirdrgico: Si ( ) No ( ) Cuando:

Lesién no. 2;
Miembro afectado:

Localizacion:

Extension:

Profundidad:

Desbridamiento quirdrgico: Si ( ) No ( ) Cuando:

1. Informacién de laboratorio

Microorganismos encontrados

Gram negativos

Gram positivos

Escherichia coli (EC)

Enterococcus faecalis (EF)

Proteus mirabilis (PM)

Staphylococcus aureus (SA)

Klebsiella pneumoniae (KP)

Streptococcus sp (SP)

Morganella morganii (MM)

Otros:

Citrobacter freundi (CF)

1.

Pseudomona aeruginosa (PA)

2.

Enterobacter cloacae (EC)

3.

Acinetobacter baumanii (AB)

Otros:
1.

Susceptibilidad antimicrobiana

Antibidtico

Bacteria no. | Bacteria no. 2

1

Bacteria no. 3

Betalactamicos | Penicilina

R |I |[S R [I |S |R

S

Oxacilina

Ampicilina

clavulanico

Amoxicilina/acido

Ceftriaxona

Cefoxitina

Cefazolina

Imipenem

Meropenem

Glucopéptidos Vancomicina

Aminoglucésidos | Amikacina

Gentamicina

Quinolonas Ciprofloxacina
Levofloxacina

Otros Eritromicina
Clindamicina
Tetraciclina
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Anexo 3: Carta de aprobacion de protocolo

3
N

Universidad Nocionat Auténoma de Nicaragua
Facultad de Ciencias Médicas

UNAN-Leén
. 2
- " Ref: PROTOCOLO APROBADO

L Al
P r la frrltinenda g ler arvelencia acadeimical

Ledn, 23 de enero 2019.

Bra. Mayerling Dayanara Albuquerque Lezama
Bra. Kerstin Gisselle Castro Roblero

V curso, Carrera de Medicina

Sus manos

Estimado(a) Bachiller(a):

Por medio de la presente le(s) informo que el protocolo de investigacién
monografico, después de ser revisado y cumplir con los requisitos que la Facultad exige,
ha sido aprobado y puede (n) continuar con el estudio.

Deseandole (s) éxito en el desarrollo de su trabajo de investigacién, le(s) saluda.

Atentamente,
MC/min
Ce Archivo
iA la Libertad por la Universidad!
Telf: 311 0022 Ext. 2047 vicedecanato@unanleon.edu.ni
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Anexo 4: Carta de aprobacion de protocolo por comité de ética

TR ! ACENE T "“";;_‘:;::.;,—"»———- ~ \
Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua
Facultad de Ciencias Médicas
UNAN - Ledn
Comité de Etica para Investigaciones Biomédicas (CEIB)
“Dr. Uriel Guevara Guerrero”
FWA00004523 / IRB00003342
Miembros Fundadores Ledn 27 de Marzo 2019
Dr. Uriel Guevara Guerrero ACTA No. 95

Médico Patélogo

Dr. Jaime Granera Soto

WMédica,y Sacendate’ Br. Mayerling Dayanara Albuquerque Lezama
Dra. Nubla Pacheco Solis Br. Kertin Gisselle Castro Roblero
Médico y Dermatdioga Investigadores

SD

Comité Ejecutivo

Dra. Nubla Pacheco Solis

Presidenta Estimadas Bachilleres:

Dr. Efrén Castellén C. A : A g sz g

Vica - Presidente El CEIB le comunica que ha recibido su trabajo de investigacion, para que sea avalado por este

Dr. Orlando Morales N. Comité, titulado: “Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacteriolégicos en las infecci_ones de

Secretario pie diabético en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argiiello”. Al respecto se le notifica que
se aprueba dicho trabajo porque consideramos que se ajusta a las buenas practicas clinicas, cumple

Miembros Alternos con la Declaracion de Helsinki y la Ley General de Salud vigente del pais.

Propietarios

Dra. Yanette Reyes 1 32 i g »

M.Sc. Arlen Soto PhD Como Comité de Etica, valoramos muy positivamente la importancia de este trabajo sobre este

Dr. Augusto Guevara tema que sera de utilidad, no quedando plasmado solo en recomendaciones. Copia de esta carta debe

M.Sc. Irella Rome: 3
T = estar presente en el Protocolo e informe final.

Consultores Independientes
M.Sc. José Ramén Morales . : e
Dr. Sergio Midence Sin otro particular, nos es grato suscribimos.
Dra. Yadira Malespin
Dra. Albertina Ruiz

Dr. Mauricio Picado

Dr. Donoso Pefialba Atentamente,
Dr. Javier Zamora

DR. ORLANDO MORALES
cretano del
_—Facultad de CC. MM.

Fundado en la Facultad de
Ciencias Médicas
UNAN - Lebn
Nicamgtéag .

Abril de 1 ;s
comitedetica1995@gmall.com Cc: Archivo
Telf: 2311-4675

Expiration IRB 04/06/2020

FWA 12/11/2022
IORG0002760

| =
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abético

Anexo 5: Carta de autorizacion del HEODRA para recoleccion de datos
Ledn, 4 de abril de 2019

Dr. Carlos L6pez
Subdirector docente del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argello

Su despacho

Por este medio nosotros: Br. Mayerling Dayanara Albuquerque Lezama y Br. Kerstin
Gisselle Castro Roblero, actualmente estudiantes activos de sexto afio de la carrera
de Medicina de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad Nacional
Auténoma de Nicaragua (UNAN), con cede en la ciudad de Le6n, hacemos Ia formal
solicitud de su autorizacién para la ejecucién del protocolo de investigacion
“Susceptibilidad antimicrobiana de agentes bacteriolégicos en infecciones de

je diabético en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Argllello”; para el
cudl se realizar4, previo consentimiento informado, toma de muestra biolégica de la
zona ulcerada del pie diabético mediante hisopado, dicha muestra posteriormente
ser4 traslada para su andlisis en el laboratorio de microbiologfa de la UNAN- Ledn.

Este estudio tiene como objetivo determinar la prevalencia de bacterias
multiresistentes asociadas a infeccién de pacientes con pie diabético en la sala de
Ortopedia del HEODRA. Con los resultados que se obtengan se espera generar
evidencias que permitan aumentar la eficiencia en el tratamiento de dicha patologla.

Dicho protocolo investigativo fue realizado dentro del contexto del eje de
investigacién de la carrera de medicina dirigido por la Dra. Lilliam Lépez. Para su
elaboracién se cont6 con la supervisién del Dr. Samuel Vilchez, quien verificé que
dicho protocolo cumpliera con los estdndares técnicos, cientificos y éticos que
hicieran posible su ejecucién. Cabe destacar que dicho protocolo ya cuenta con la
aprobacién del arbitraje de la Facultad de Ciencias Médicas y Comité de
Investigaciones Biomédicas.

Sin nada mas que agregar y esperando una respuesta
despedimos.

70r Samue Vienl
¢ Dr. Samuel Vilchez Wo,
H Tutor Coordinadora de tigacién Vi afo

Br. kfegs% Castro /P
Estludiante VI afio 9\0{\\\
&S 4
s B-DIRECCIQ! 6
Cc: Dra Judith Lejarza Vargas ,§§ DOCENTE(
Directora Heodra 3
S S‘,';'\" N

pronta y positiva nbs; \" = 3

SR o=
N /] '
Y/ B
.
R -/
‘-.\/ N/
—_— oy
A/
» /7
‘/,/

S putnchS
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Anexo 6: Carta de autorizacién del HEODRA para revision de expedientes

clinicos

IVERSIDAD
::uo':w. FACULTAD DE CIENCIAS
AUTONOMA DE MEDICAS
NICARAGUA - LEON DEPARTAMENTO DE
SALUD

PUBLICA

Dra. Judith Lejarza

Directora

Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello
Sus Manos.

Estimada Dra. Lejarza.

Por este medio solicito a Usted, su eficiente gestion y apoyo para la realizacién de una investigacion en la
Institucién que Usted dirige, a continuacién describo. La forma de culminacion de estudios de los estudiantes de la
carrera de Medicina, de ]a UNAN-Leon, es realizar un Tesis en un area y tema de interés para el pais.

Las estudiantes del V1 aiio de la carrera de medicina, Bra Mayerlin Dayanara Albuquerque Lezama, camet no. 14-
05453-0 y Kerstin Gisselle Castro Roblero, camet no. 14-15107-7, estin realizando la investigacion titulada
“Suceptibilidad antimicrobiana de agentes bacteriolégicos, en las infecciones de pie diabético, en pacientes del
HEODRA”, de marzo a Agosto del 2019. Para ello, las estudiantes requieren secolectar datos sobre parimetros
vitales, hemodindmicos, examenes de laboratorio y esquemas de tratamiento, en los expedientes clinicos de los

pacientes en estudio.

Por lo antes mencionado, solicito a Usted su autorizacién, para que la Bra. Albuquerque y Bra. Castro, puedan
recolectar los datos de los expedientes de los pacientes, en el departamento de estadisticas, de la Institucién que

Usted dirige.

Sin mas a que hacer referencia, agradeciendo de antemano su atenciem  d;esta solicitud, le saludamos
‘&W L%Gh\

kbllz Mhrviez. AL R,

“ oG =
Jra. ém_.-. ..;,/l.uel 1] 5
Coordinadofa g#Tnvestigacién VI afio’, Tutbrde la Iipestig S

ofesora Titular del Depto. de Salud _‘!;li{:g.;f\"‘cn :??;P{tffgs_'qk.'l',it\uﬁf'j/el Depto. Migfobiologia y Parasitologia
Facultad de Ciencias Médicas - UNAN/kga" '\ Pagq%&ld dé Ciencil§ HgddS~UNAN/Lesn

t = 0) =
By

Q5

cc: Archivo

\

DESPACHO DIRECCION|tes=
H EO ) A .'"/JJQ%Q\\O(MO
Recibide;_Adqueest N !
reehen,. ==
Hora:___JJ § DAL G

“A la Libertad por Ja Universidad”
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“Proteccioén de los participantes

on sobre

ya

Anexo 7: Certificados de capacitaci
humanos de la investigacion”
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