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RESUMEN

Las infecciones del tracto urinario son las mas comunmente encontradas, con
prevalencia global en pediatria de 3-5%, principalmente causada por Escherichia coli.
Pretendiendo dar seguimiento y mostrar la evolucion en el incremento en la
resistencia bacteriana favorecida probablemente por el uso indiscriminado de
antibioticos, el objetivo de este estudio es analizar el patrén actual de resistencia
antimicrobiana en uropatdgenos aislados de pacientes que acudieron a la
emergencia de Pediatria del HEODRA Febrero 2015—-Noviembre 2016 y compararlo

con estudios previos y proponer con ello actualizacién de las guias de manejo.

Se realiz6 un estudio prospectivo-descriptivo, en el servicio de emergencia de
Pediatria del HEODRA. Los criterios de inclusion: pacientes >1 mes, acudir al
servicio de emergencia, cumplir criterios clinicos y de laboratorio para ITU,
consentimiento oral y no haber utilizado terapia antimicrobiana en 7 dias previos. Los

datos se procesaron en el programa SPSS.

En los resultados obtenidos se observo predominio del sexo femenino 72.6 %, similar
incidencia en los grupos etareos. Se obtuvo 30.5% de urocultivos positivos. Todas
las infecciones de vias urinarias fueron clasificadas como complicadas; hubo
predominio de infecciones urinarias bajas con 78.7%. El patégeno aislado mas
frecuentemente fue: E. coli 84% (8% BLEE positivo), seguido de Proteus spp 8%,
Acinetobacter 6% y Enterobacter spp 2%. E. coli fue sensible en el 100% de los
casos a Norfloxacina y 95.2% a Nitrofurantoina y el antimicrobiano con mayor
resistencia fue el Trimetroprin-Sulfametoxazol con 57.1%, seguido de Kanamicina

45.2%, Meropenen, ceftriaxone (16.7% cada una) y Gentamicina 14.2%.
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1. INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario son infecciones sintomaticas, principalmente
causadas por Escherichia coli; la frecuencia de infeccion urinaria es de
aproximadamente 7% en los lactantes febriles y nifios pequefios, una de cada dos
mujeres sufren al menos una infeccion urinaria a lo largo de su vida. El diagnéstico
se establece por sintomas tipicos y la presencia de leucocitos, bacteriuria y nitritos
en la orinal.

La prevalencia global de la infeccion del tracto urinario (ITU) en poblacion pediatrica
se ha estimado en el 5%, con una incidencia anual de 3.1/1000 nifias (0-14 afos) y
de 1.7/1000 nifios (0-14 afos), siendo més frecuente en varones en los primeros 6
meses de vida y produciéndose un incremento progresivo con predominio de nifias a
partir del afio de vida.?3 La recurrencia es frecuente (15-20%), especialmente en el
primer afio, tras el episodio inicial, aumentando el riesgo con el niumero de episodios

previos (hasta el 60-75% de los casos con tres 0 mas episodios).*

En el 2005, en Chile la frecuencia de ITU en nifios fue de 1,34% en el total de
consultas, con riesgo relativo mayor en mujeres (1.78 veces) obteniendo uurocultivos

positivos en un 21% vy aislandose mas frecuentemente E. coli (86%).°

En cuanto a la resistencia bacteriana e ITU, en Estados Unidos Gupta et al (1998)
observo que la resistencia de E. coli a trimetroprim—sulfametoxazol (TMP-SMX) vario
significativamente de acuerdo al &rea geografica, variando de 22% en el oeste a 10%
en el Norte. Ademés establecié que no hay diferencias significativas en cuanto a
susceptibilidad y edad®. En Latinoamérica se ha observado que la E. coli es el agente
mas frecuente en las ITU seguido por Klebsiella spp, Pseudomonas aeruginosa (P.
aeruginosa) y Proteus mirabilis (P. mirabilis). Considerando a
piperacilina/tazobactam, aztreonam, cefalosporinas de espectro extendido,
carbapenem y amikacina antibioticos con una sensibilidad para E. coli de mas de
90% vy alta resistencia para fluoroquinolonas (17%-18%) vy trimetroprim

sulfametoxazol (45%).”
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En Nicaragua, el manejo de las infecciones urinarias era complejo por el
desconocimiento de las resistencias de los uropatégenos. Sin embargo, un estudio
por Matute et al., 2003, reporta que los organismos mas frecuentes fueron E. coli,
Klebsiella spp y Enterobacter spp; siendo E. coli susceptible a meropenen,
ceftriaxona, amikacina y nitrofurantoina en el 100% de cepas aisladas y observando
alta resistencia a ampicilina (74%), trimetroprim-sulfametoxazol (63%), cafalotina
(58%), ciprofloxacina (30%) y amoxicilina/acido clavulanico (34%).8 En un segundo
estudio publicado en el 2010 se encontr6 a E. coli como el uropatdégeno
predominante, con una alta resistencia a ampicilina (61.4%), cefalotina (45%),
trimetroprim—sulfametoxazol (38.6%), ciprofloxacina (31.8%); observando patrones
de sensibilidad mayores del 90% para amikacina y nitrofurantoina; y con 0% de

resistencia a meropenen y un incremento del 20% de resistencia para ceftriaxone®.

La resistencia evolutiva a los uropatégenos en Nicaragua es preocupante ya que
como se observa en estudios previos cada vez hay menos opciones terapéuticas
para el tratamiento de las ITU; por tanto es de vital importancia actualizar los
patrones de resistencia para promover un uso racional y acertado de antibioticos en

los pacientes con ITU en Nicaragua.
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2. ANTECEDENTES

Numerosos avances en el diagnostico y tratamiento de la ITU se hicieron durante el
siglo 20. Los avances en los ensayos microbioldgicos y quimicos han facilitado el
desarrollo de uroscopia historica en las técnicas de andlisis de orina y de la cultura
de hoy en dia, que son la piedra angular del diagnostico de ITU. El mas profundo
avance en la gestion de ITU durante el siglo 20 fue el descubrimiento de agentes
antimicrobianos®©.

En 1998 en Estados Unidos (EU), estudios de susceptibilidad antimicrobiana como el
de Gupta et al. a partir de pacientes ambulatorios femeninos a nivel nacional y dentro
de 9 regiones geograficas, la resistencia de aislamientos de E. coli (72%
asilamiento) a la TMP / SMX vario significativamente segun la region geografica, 22%
en el oeste a 10% en el Nordeste (P <0,001)®, Staphylococcus saprophyticus estuvo
presente en proporciones significativamente mas altas en las mujeres mas jovenes
(P <0,001). Klebsiella pneumoniae, especies de Enterococcus, y P. mirabilis fueron
los mas comunes®.

En el 2001 en Estados Unidos, Karlowsky et al., realizé un estudio donde evaluaron
el aumento de la resistencia a antimicrobianos en 7 afios (1995 a 2001), en pacientes
ambulatorios femeninos; mostrando que las tasas de resistencia entre los aislados de
E. coli a la ampicilina (36 a 37%), TMP / SMX (14 a 17%), ciprofloxacina (0.7 a 2.5%)

y nitrofurantoina (0,4 a 0,8%) vari6 ligeramente'?.

En un estudio realizado en 2001 en Chile en 111 pacientes embarazadas,
encontraron que durante el embarazo presentaron al menos un episodio de infeccion
urinaria. La forma clinica mas frecuente fue la bacteriuria asintomatica (45%),
seguida de infeccion urinaria baja (73%) y, en tercer lugar, pielonefritis aguda (11%),
el microorganismo mas comunmente aislado fue E. coli (77%,) con resistencia a
ampicilina (32,6%), TMP / SMX (31,8%), Nitrofurantoina (9,6%) y Gentamicina
(3,4%)*2.
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En el 2003 un estudio realizado por Frédérique Randrianirina et al., en Madagascar,
en 886 pacientes (673 mujeres y 213 hombres), reporté aislados de: E. coli (68.5%),
Klebsiella pneumaniae (9.8%), Stafilococos aureus (4%) y Proteus mirabilis (3.6%),
con resistencia del 70% de los Gram negativos a Amoxicilina, 65.7% a TMP / SMX, y

mas del 15% a ciprofloxacina y mas raro ceftriaxone con 5.9%?*3.

Un estudio realizado en Brasil por Medeiros Guidoni et al., (Agosto 2004-Dic. 2005)
en 257 pacientes pediatricos muestra como a E. coli fue el patdégeno bacteriano
predominante en ITU’s adquiridas en la comunidad (77%), con alta resistencia a
TMP/SMX (51%) y ampicilina (55%) y menos del 10% para nitrofurantoina,

cefalosporinas de 3ra generacion, aminoglucésidos y quinolonas'4.

En 2006, en un estudio realizado por Guajardo Lara et al., en México, en mujeres
mayores de 15 afios, se estudiaron cepas de E. coli aisladas de 652 urocultivos,
encontrando resistencia a ampicilina (67.2%), TMP/SMX (59.2%), cefazolina (35.6%),
y a ciprofloxacina (24.7%); concluyendo que la resistencia a trimetoprim-
sulfametoxazol y ciprofloxacina, considerados de eleccién en el manejo empirico de
las infecciones de vias urinarias adquiridas en la comunidad, es alta. Siendo muy

pocas las opciones de manejo. °

En 2009 en Estados Unidos estudios de resistencia como el de Olson et al., de 176
aislados de orina positivos para E. coli, en pacientes femeninas, se encontrd
resistencia para TMP / SMX del 30%, ampicilina del 37.5% y ninguno fue resistente a
Nitrofurantoina. La resistencia a Ciprofloxacina fue de 20.1%, la cual increment6 a
63.6% en pacientes con antecedentes de ITU previa.t®

A nivel Centroamericano, Roscon Ramirez en un estudio sobre microbiologia e ITU
en El Salvador (2005), en pacientes del sexo masculino o femenino con edades
comprendidas entre los 12 y 75 afios de edad, encontr6 que de 53 muestras de
orina, el 47% presentd crecimiento bacteriano. El principal agente aislado de las
muestras de orina de los pacientes con cultivo positivo fue la E. coli en el 68%. Con

tasas de resistencia de 88% para amoxicilina y nitrofurantoina; 48% para TMP-SMX
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y 44% para Ciprofloxacina. EI 94% de las cepas de E. coli aisladas fueron

multirresistentes?’.

En Costa Rica en un Estudio realizado en el afio 2000, en el Hospital San Juan de
Dios, en 700 pacientes (femeninos y masculinos), E. coli fue el organismo aislado
mas prevalente con el 63% y en el 22% encontraron Klebsiella pneumoniae, Proteus
mirabilis, Enterococcus especies y Pseudomonas aeruginosa. En cuanto a
sensibilidad para E. coli el 60% fueron sensibles a TMP / SMZ, 89% a la

ciprofloxacina y el 92% a nitrofurantoina?®.

En 2013 el Hospital Infantil de México Federico Gomez publicé un articulo de
revision, donde incluyeron estudios clinicos controlados, estudios descriptivos,
estudios in vitro (para los perfiles de sensibilidad/resistencia a los antimicrobianos);
busqueda de articulos en PubMed y Libreria Cochrane, consensos, guias y
recomendaciones  publicados por organismos gubernamentales y no
gubernamentales de distintos paises; reportando E. coli 75-95%, seguido de
Klebsiella sp, Proteus sp, Enterobacter sp, Enterococos, Staphylococcus
saprophyticus y Streptococcus agalactiae. Con tasas de resistencias entre los
aislamientos de de E. coli a la ampicilina 70%, trimetroprim-sulfametoxazol 60%,
Nitrofurantoina <15%, cefalosporinas orales (2da y tercera generacion) 15%,
cefalosporinas parenterales <10 %, quinolonas 50%. Por lo que para tratamiento
empirico con antimicrobianos toman como referencia el punto de corte recomendado:

<20% de resistencia.®

En Nicaragua se han realizado tres estudios de resistencia, el primero en 20038, el
segundo en 2010°y el tercero en el 20152%%; el primer estudio realizado por Matute et
al.,, en 208 pacientes adultos, reportaron 62 (30%) con cultivo positivo. Los
patdogenos mas frecuentes aislados fueron E. coli (56%), Klebsiella spp. (18%) y
Enterobacter spp. (11%). Fueron infrecuentes: P. aeruginosa (5%) y Staphylococcus
epidermidis (3%). E. coli fue sensible 100% a meropenem, ceftriaxona, amikacina y
nitrofurantoina. Observaron altas tasas de resistencia en E. coli a la amoxicilina
(74%), TMP-SMX (63%), cefalotina (58%), ciprofloxacina (30%),
amoxicilina/clavulanico (34%) y gentamicina (11%)2
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El segundo estudio realizado por Matute et al., en el 2010, en 304 pacientes de los
servicios de ginecologia, pediatria y medicina interna del HEODRA. En 91 pacientes
(29,9%) se obtuvieron urocultivo positivo. Los microorganismos mas frecuentemente
aislados fueron E. coli (49.3%), Serratia spp (12%), y Escherichia fergusonii (11%).
Las altas tasas de resistencia fueron observadas en E. coli a la ampicilina (61,4%),
cefalotina (45,5%), TMP / SMX (38,6%), ciprofloxacina (31,8%), y ceftriaxona
(20,5%). La amikacina y nitrofurantoina fueron los uUnicos con >90% de
susceptibilidad. Trece cepas (29,5%) de E. coli eran sospechosos de producir

betalactamasas de espectro extendido (BLEE). °

El tercer estudio realizado por Jiron, Karine, en el 2015, con 91 pacientes pediatricos,
mostro que el 39.5 % de los urocultivos tuvo un resultado positivo. El 73.7% de las
infecciones de vias urinarias fueron clasificadas como bajas. El principal
microorganismo aislado fue E. coli, seguido en menor frecuencia por Acinetobacter,
Proteus spp y Enterobacter spp. Para E. coli se encontr6 un patrén de resistencia
importante para Trimetroprim — Sulfametoxazol del 48.3%, seguido de Kanamicina
con el 41.4%, Meropenem 24.1% y Ceftriaxone 20.7%, con una sensibilidad maxima
para la Norfloxacina del 100% y Nitrofurantoina de 96.6%. El 8.3% estuvo asociado a

BLEE (Betalactamasas de espectro extendido).?°
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3. JUSTIFICACION

Las infecciones del tracto urinario forman parte de los trastornos infecciosos mas
frecuentes, de forma tal que el conocimiento acerca de la incidencia, el
comportamiento clinico y los microorganismos causales mas comunes en nuestro
medio es de vital importancia para realizar un abordaje critico y un manejo
terapéutico adecuado basado en la mejor evidencia cientifica disponible y adaptada a
nuestra realidad socioeconémica y disponibilidad de recursos, teniendo como base
nuestra epidemiologia local, puesto que existe diversa variabilidad en cuanto a
microorganismos causales y sensibilidad antimicrobiana. Con el propdsito de dar
seguimiento y mostrar la evolucién del incremento en la resistencia bacteriana
probablemente favorecida por el uso indiscriminado de antibiéticos en el manejo de
pacientes pediatricos, en relacion a afios previos, como una actualizacion constante,
se plante6 como objetivo fundamental analizar los patrones de resistencia en
microorganismos aislados en muestras de orina recolectados de pacientes
pediatricos atendidos en emergencia del HEODRA con diagnostico de ITU, y
compararlo con estudios previos y proponer con ello, informacion reciente que sirva
de base para la actualizacion de las guias de manejo intrahospitalaria de las

infecciones urinarias en esta poblacion de estudio.
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cual es el patron de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados de
pacientes que acudieron a la emergencia de Pediatria del Hospital Escuela Oscar

Danilo Rosales Arguello, Febrero 2015 — Noviembre 20167
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5. OBJETIVO GENERAL

Determinar el patrén actual de resistencia antimicrobiana en uropatdgenos aislados
de pacientes que acudieron a la emergencia de Pediatria del Hospital Escuela Oscar

Danilo Rosales Argiello,Febrero 2015 — Noviembre 2016.

Objetivos especificos:

1. Caracterizar epidemiolégicamente a la poblacion en estudio.
2. Clasificar las infecciones urinarias.

3. Identificar los microorganismos causales y su patron de resistencia.
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6. MARCO TEORICO

Infecciones de tracto urinario (ITU):

Las infecciones del tracto urinario (ITU) incluyen el tracto bajo (uretritis y cistitis) y el
tracto alto (pielonefritis), o ambos. También han sido clasificadas como complicadas
y no complicadas en dependencia si existen anormalidades anatémicas y / o

funcionales?2.

Definicion:

Desde una perspectiva microbiolégica existe una infeccion del tracto urinario (ITU)
cuando se detectan microorganismos patdégenos en la orina, la uretra, la vejiga, el
rifidn o la préstata o la existencia de un crecimiento bacteriano significativo dentro del

tracto urinario?2.

El diagndstico definitivo de la infeccion del tracto urinario (ITU) se establece con la
demostracion, por cultivo, de la existencia de bacteriuria significativa, definida por la
presencia en orina de miccién media de 100.000 o0 mas UFC (unidades formadoras
de colonias) bacterias/ml. Actualmente, no puede considerarse globalmente valido, y
cifras muy inferiores (100-1.000 bacterias/ml) deben valorarse como bacteriuria
significativa cuando proceden de muestras obtenidas adecuadamente y se

acomparian de sintomas urinarios especificos y piuria?3.

En pediatria se considera diagndstico sobre la base de la presencia de ambos: piuria
y al menos 50,000 colonias por ml de un sélo uropatégeno en una muestra de cultivo

de orina recogida adecuadamente?4.
* Recaida: Se refiere a la repeticion de la bacteriuria con el mismo

microorganismo que existia antes de iniciar el tratamiento. Se presenta dentro de

las 2 semanas de interrumpido éste. Puede ser sintomatica o asintomatica>.

10
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* Reinfeccion: Se refiere a la reaparicion de la infeccién urinaria provocada por un
germen diferente que se presenta casi siempre después de 2 semanas de haber
desaparecido la bacteriuria. Puede ser sintomatica o asintomatica®.

* Recurrencias: Se refiere al niumero de reinfecciones del tracto urinario que
ocurren en el periodo de 1 afio. Cuando estas reinfecciones son mas de tres al
afo, sintomaticas o asintomaticas, se dice que el paciente es portador de una

infeccion urinaria recurrente?®,

Etiologia:

En la ITU no complicada Escherichia coli es el patbgeno mas comun, tipicamente
esta aislado de aproximadamente el 80% de los pacientes ambulatorios con cistitis
aguda no complicada en los distintos regiones del mundo?®. En las ITU complicada,
se encuentran especies Gram-negativas en aproximadamente el 60-80%, vy
comprenden E. coli, seguido por Klebsiella spp., Pseudomonas spp (asociadas a
manipulacion, calculos u obstruccién urolégicos?!). Proteus spp., Enterobacter spp. Y
Citrobacter spp; los Gram-positivas representan aproximadamente el 20-40% del
espectro y comprenden Enterococos Stafilococos?”s 22 este Ultimo asociado a
manipulacién y sondaje?..

En las ITU del tracto genital masculino pueden ser causadas por el mismo espectro
de bacterias o por patdgenos bacterianos de transmision sexual, como Neisseria

gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis o Mycoplasmas.?°

Patogenia y Fuentes de infeccion:

Muchos factores de virulencia contribuyen a la patogenicidad de las cepas de E. coli,
denominado E. coli uropatégena (ECUP), Estas cepas llevan diferentes factores de
virulencia que contribuyen al desarrollo del proceso infeccioso, tales como
adhesinas, toxinas y sideroforos. La hipotesis actual generalmente aceptada es que
los ECUP evolucionaron de cepas no patégenos mediante la adquisicion de nuevos
factores de virulencia de ADN accesorio de transferencia horizontal situada en el
cromosoma o plasmido3l. Codificando fimbrias tipo 1, pili asociado con pielonefritis,

adhesinas afimbrial, factor necrotizante citotoxico, hemolisina, y aerobactina®2.

11
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Las vias urinarias son un espacio estéril. Los microorganismos pueden llegar a las
vias urinarias por diseminacion hematoégena o linfatica, aunque hay abundantes
datos clinicos y experimentales que demuestran que el ascenso de microorganismos
desde la uretra es la via mas frecuente que produce ITU, especialmente por
microorganismos de origen intestinal (es decir, Escherichia coli y otras
enterobacterias). En nifias, pueden acceder y 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. Otra via propuesta como reservorio de bacterias uropatégenas
ha sido la presencia del prepucio integro en neonatos, en quienes la frecuencia de
IVU es diez veces mayor a la de los circuncidados.'®. Esto ofrece una explicacion
l6gica de la mayor frecuencia de ITU en las mujeres que en los varones y del mayor

riesgo de infeccion después de un sondaje o instrumentacién vesical®,

Factores de Riesgo para ITU complicada3®

e Hombres o

¢ Nifios

e Embarazo

e Menopausia

e Las infecciones nosocomiales

e Anomalia del tracto genitourinario
funcional o estructural

e Urolitiasis

e Diabetes

e Lesion de la médula espinal

e Trastorno neuroldgico

e Sonda permanente

e Las comorbilidades que predisponen a la
necrosis papilar

e Lainfeccion con un organismo inusual

12
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Clasificacion:

La mayoria de las pautas actuales de ITU y protocolos de estudio se basan en la
IDSA3 utilizando el concepto de no complicada y complicada con algunas
modificaciones. Sin embargo, una comprension mixta de "complicada" hace que esta
definicibn no se pueda transferir a otros pacientes. Por lo tanto, se necesitan al
menos dos categorias para obtener una descripcion completa de factores de riesgo

de los pacientes relacionados con la ITU%.

Segun presentacién clinica®®:

a. Uretritis

b. Cistitis

c. Pielonefritis

d. Sepsis urinaria

e. Infeccion de las glandulas accesorias masculinas ("anexitis masculina”) (prostatitis,

vesiculitis, epididimitis, orquitis)

Segun la especificidad de los sintomas?6:
a. ITU Especifica
e Para ITU baja (cistitis): disuria, polaquiuria, urgencia, dolor suprapubico.

e Para ITU superior (pielonefritis): fiebre, dolor en el &ngulo costovertebral.

b. UTI con sintomas no especificos, pero relevante en situaciones clinicas

especificas:
e Catéter asociado: espasmos de la vejiga, la fiebre no es explicada.

e Fiebre no explicada: Para los recién nacidos y los nifios pequefios y pacientes

de edad avanzada.
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Segln la Severidad?®:

Severidad Presentacién clinica

Leve Cistitis: disuria,  frecuencia, urgencia, dolor

suprapubico; en ocasiones sintomas inespecificos.

Moderada Pielonefritis leve y moderada: Fiebre, dolor en el
costado, pufio percusidn positiva; a veces sintomas

inespecificos, con o sin sintomas de cistitis.

Severa Pielonefritis severa: Igual que moderada, pero
ademas nauseas y vomitos con o sin sintomas de

cistitis.

Segun la Gravedad?® 37;
e Infeccién urinaria no complicada.
Se denomina con este término la infeccién que afecta a pacientes con rifiones y vias
excretoras normales, independientemente de su evolucién clinica® 3.
e Infeccién urinaria complicada.
Pacientes con criterios de ITU y que presenten uno a mas factores de riesgo para

ITU complicada3®: 37

Presentacién clinica:

Cistitis aguda:

No complicada. Mujeres en etapa reproductiva no embarazada. Con
sintomas locales tales como: disuria, urgencia, nicturia, sensacion de pesantez
pélvica a la palpacion suprapubica mas al menos 2 de los siguientes parametros:
nitritos positivos, bacteriuria y glébulos blancos mayor e igual 10 por campo de alto
poder?!. A menudo, la orina se opacifica y se torna maloliente, y es sanguinolenta en
cerca de 30% de los casos?!: 3.

Complicada: Pacientes con criterios para cistitis y que presenten uno a mas

factores de riesgo para ITU complicada3! 3"
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Pielonefritis aguda

No complicada: Infeccidbn de vias urinarias con sintomatologia sistémica
(nauseas, vomitos, fiebre con escalofrios, vomito y diarrea) y manifestaciones locales
como dolor en el angulo costovertebral, pufio percusion positiva en region lumbar,
puede asociarse a sintomas urinarios bajos. Casi todos los enfermos sufren
leucocitosis y presentan bacterias que se detectan en la orina sin centrifugar tefiida
con técnica de Gram?% 37,
Pielonefritis aguda complicada: Pacientes con criterios para pielonefritis y que
presenten uno a mas factores de riesgo para ITU complicada®* ¥,

Métodos diagndésticos y complementarios:
e Recoleccion de la muestra de orina:

La orina de miccibn media es la muestra mas frecuentemente obtenida para
diagnéstico microbiolégico. Aunque su obtencion es féacil, exige una recogida
cuidadosa para evitar la contaminacion, especialmente en mujeres. Tradicionalmente
se ha recomendado el lavado del area genital antes de la obtencién de la muestra3®
39, aunque actualmente se acepta que la muestra no entre en contacto con los
genitales externos?. En los varones basta con retraer la piel del prepucio. 3% 40

La concentracion de bacterias es mayor en la primera orina de la mafiana, y aunque
no es imprescindible; asimismo, la sensibilidad de la prueba de los nitritos es

mayor.38, 39,41

La muestra de orina para cultivo puede también obtenerse directamente de la vejiga
por sondaje vesical, sélo se considera indicado cuando no es posible obtener
muestra por miccion media, como es el caso de pacientes inmovilizados, obesos, con
alteraciones neurolégicas, nifios.3® 3% 42 43 En pacientes con sondaje vesical
permanente, la recogida de orina para cultivo se realiza a través del dispositivo de
obtencién de muestras y nunca de la bolsa colectora3® 39 42

La puncién-aspiracion suprapubica permite obtener orina directamente de la vejiga a

través de la pared vesical, especialmente (til y facil de realizar en nifios.3841,

15




Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

En niflos pequefios sin control de esfinteres es practico el empleo de bolsas
colectoras con un adhesivo después de lavar el area perineal y genital. Sin embargo,
la contaminacién es muy frecuente, e incluso aplicandolas correctamente solo en el

50-60% de los casos se obtienen resultados valorables. 38:39. 40

e Examen general de orina:
La cuantificacion de leucocitos en orina se realiza generalmente mediante el
recuento en camara cuentaglébulos, determinando leucocitos/mm3. Como limite

normal se establece la presencia de 10 leucocitos/mm?3- 23,

e Urocultivo:
El cultivo de orina se realiza para cuantificar el nUmero de bacterias por ml y se
expresa como unidades formadoras de colonias/ml (UFC/ml). 38 39, 44,45
La técnica de cultivo cuantitativo mas utilizada es la siembra con asa calibrada, que
permite depositar un volumen determinado de orina sobre la superficie del medio de
cultivo.38: 39,41
Los medios de cultivo para orina deben permitir el crecimiento de la mayoria de los
uropatégenos. Tradicionalmente se ha recomendado el empleo de 2 medios de
cultivo: uno selectivo y diferencial, como agar McConkey, que permiten el crecimiento
de Enterobacteriaceae y bacilos gramnegativos no fermentadores; y un medio de
agar sangre para grampositivos y levaduras?3.
La definicibn de bacteriuria significativa propuesta por Kass como 100.000 o mas
UFC/ml sigue siendo valida.*5 47

En varones sintoméaticos, donde la contaminacién de la muestra es poco probable,
bacteriurias de 10° UFC/ml se consideran significativas. Para muestras obtenidas a
través de catéter vesical se han propuesto un amplio rango de recuentos bacterianos
(102-105 UFC/ml) como criterio de bacteriuria significativa. La orina obtenida
directamente de la vejiga mediante aspiracion se considera libre de contaminantes, y

cualquier recuento bacteriano en estas muestras se considera significativo. 38 4145
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e Deteccion de mecanismos de resistencia en Enterobacteriaceae:
Las caracteristicas de las betalactamasas de espectro extendido (BLEE) hacen que
los métodos que permiten detectar las betalactamasas clasicas no sean validos para
ellas. Todas las bacterias en las que se deduzca la presencia de una BLEE deben
considerarse resistentes a todas las cefalosporinas y monobactamicos,
independientemente de los resultados obtenidos en el antibiograma. El principal
mecanismo de resistencia a las fluorquinolonas es consecuencia de mutaciones en

los genes de la ADN-girasa y la topoisomera V. 48 4°

e Biometria hematica completa

e Creatinina

e Ultrasonido renal y de vias urinarias

e Cistouretrograma retrégrado si hay infeccibn a repeticibn o sospecha de

malformacion.

Sensibilidad antibacteriana a uropatégenos:
En la dltima década se ha observado un importante aumento de la resistencia de

antimicrobianos?: 26. 50,

En general, alrededor de la mitad de las cepas de E. coli (Revista espafiola, Junio
2005) son resistentes a la ampicilina, lo que invalida a este antibiético para su uso
empirico. Con respecto al cotrimoxazol, la sensibilidad se encuentra en un rango del
51% al 83%°" 5%, con importantes diferencias entre regiones. Los antecedentes de
exposicién al cotrimoxazol u otro antibiético, de hospitalizacién o de un viaje reciente
implican un mayor riesgo de resistencia®® %2, Esta mayor resistencia no soélo se
observa in vitro sino que repercute en un mayor riesgo de fracaso clinico y

bacteriol6gico en las infecciones del tracto urinario tratadas con cotrimoxazol®% 53,
La resistencia a las Fluoroquinolonas ha experimentado en la dltima década un

incremento importante en algunos paises de Europa®® 54 55, Asia® 56y Sudamérica®®

57 manteniendo todavia una alta sensibilidad en Estados Unidos de América®® 0y
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otras area®® %8, aunque con una tendencia lentamente creciente. En Espafia la
resistencia de E. coli al Ciprofloxacino alcanza porcentajes cercanos al 23%°% 5% 59,
con importantes diferencias entre regiones, desde el 10% al 35%. Este fenomeno
podria estar relacionado con el elevado consumo de Fluoroquinolonas. Una mayor
edad y la exposicibn a tratamientos previos condicionan un incremento de las
resistencias®® 6, Por otra parte, un importante porcentaje de cepas de E. coli
resistentes a la Ampicilina y al cotrimoxazol lo son también al Ciprofloxacina®? *°. De
forma tal que las guias actuales estan basadas en la sensibilidad antibacteriana de

acuerdo a los patrones observados a nivel mundial.

El P. mirabilis tiene porcentajes de sensibilidad similares a los de E. coli para la
mayoria de los antibidticos excepto a la Fosfomicina, que en algunos estudios

muestra una sensibilidad por debajo del 90%.12: 2650

La K. pneumoniae presenta resistencia natural a la ampicilina, manteniendo una alta
sensibilidad a otros antibidticos habituales activos frente a ella. La aparicion de cepas
de Klebsiella productoras de betalactamasas de espectro ampliado puede explicar
que algunas series, fundamentalmente con casuistica hospitalaria, muestren un

descenso importante de la sensibilidad a las cefalosporinas.t? 26. 50

Otro problema de resistencia de creciente importancia es el aumento de cepas de P.
aeruginosa resistentes a los carbapenémico®® 6%; no obstante, las cepas aisladas en
infeccion del tracto urinario siguen teniendo una buena sensibilidad al Imipenem vy al
Meropenem. También son aceptables los porcentajes de sensibilidad a Piperacilina-
Tazobactam, Ceftazidima y Amikacina, mientras que para Ciprofloxacino vy

Gentamicina son bajos®> 1.
De los otros microorganismos implicados, so6lo merece la pena destacar que E.

faecalis mantiene una alta sensibilidad a la ampicilina y los glucopéptidos, pero baja

al ciprofloxacino®°.
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A nivel regional cabe destacar estudios de sensibilidad como el de Gales (1997-
2000) en Sudamérica quien de forma similar encontrd a E. coli como el mas comun,
seguido de klebsiella, Pseudomonas, P. mirabillis y Enterococcus. Dicho autor en dos
estudios evolutivos y comparativos (1997 y 2000) observé que para E. coli algunos
antibiéticos como Amoxicilina, Ampicilina y TMP-SMX tienen poca sensibilidad; de
forma tal que Ampicilina pasé de 41.6% a 45.3% de sensibilidad, Amoxicilina de
74.2% a 78% y TMP- SMX de 52.3% a 54.1%; y que las cefalosporinas de 12, 22y 32
generacion seguian siendo una opcién viable con tasas por arriba del 90% de

sensibilidad con muy poca variacién en los afios®.
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7. DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio prospectivo, descriptivo de corte transversal, en pacientes con
infeccion del tracto urinario que acudieron al servicio de emergencia de Pediatria del
Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello (HEODRA) Febrero 2015 -
Noviembre 2016.

Area de estudio:

El servicio de emergencia del Departamento de Pediatria del HEODRA.

Poblacion de estudio:

Todos los pacientes que acudieron a la emergencia de Pediatria con criterios clinicos
y de laboratorio de Infecciones del tracto urinario en el periodo de Febrero 2015 —
Noviembre 2016.

Criterios de inclusion:

Los pacientes:

=

Mayores de 1 mes y menores de 12 afios.

2. Que acudieron al servicio de Emergencia de pediatria

3. Con criterios clinicos y de laboratorio (Definicion de caso) para infeccidn
de vias urinarias:
a. Sintomatologia urinaria baja y /o manifestaciones sistémicas
b. Alteraciones del EGO

4. Consentimiento oral de los padres o tutor responsable del paciente.

2. Sin uso de terapia antimicrobiana en los ultimos 7 dias
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Definicién clinica de caso de Infecciéon de vias urinarias:

Presencia de al menos 2 signos y/o sintomas sugestivos de ITU baja:

MENORES DE 2 ANOS MAYORES DE 2 ANOS

Fiebre Fiebre

Vomitos Hematuria macroscopica

Diarrea Dolor abdominal

Pobre alimentacion Nueva aparicion de incontinencia

Dolor supra pubico Sintomas urinarios: Disuria, urgencia,
frecuencia, incontinencia, incontinencia.

ITU alta:
e Fiebre
e Escalofrios
e Dolor en flanco
e Pufio percusién positiva
e Nauseas

e VOmitos

Mas alteraciones en el examen de orina (EGO):
e Presencia de al menos 2 criterios de 3:
1. Leucocitos (= 10 por campo)
2. Bacterias.
3. Nitritos positivos

O bien definicidon microbioldgica de Urocultivo:
e Nifios con control de esfinteres: Presencia >10° microorganismos/ml en un
cultivo de una muestra de orina que fue obtenida en forma correcta y tomada

de la mitad del chorro con total asepsia.
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¢ Nifios sin control de esfinteres: (aspiracion supra pubica o sondeo vesical) Al
menos 50,000 colonias por ml de un sélo uropatégeno. Cifras de 102 a 10*
colonias/ml

e Portadores de sonda vesical: cuenta mayor o igual a 50,000 UFC/ml.
Fuente:
Primaria: Entrevista directa al familiar o tutor de los pacientes.

Secundaria: A partir de la revision del expediente clinico de los pacientes.

Instrumento:

Cuestionario disefiado con preguntas abiertas y cerradas el cual se aplic
directamente al usuario y se completoé la informacién con la revision del expediente

clinico.

Procedimiento de recolecciéon de la informacion:

Entrevista directa con el paciente con preguntas

Valoracion del examen de orina tomado con técnica adecuada:

a) Técnica de toma de EGO:

1. Nifos con control de esfinteres:

* Que el paciente tuviera al menos 3-4 horas desde la ultima miccion.

* Que no hubiese ingerido antibidticos en los 7 dias previos.

» Con técnica de asepsia adecuada: se lavd minuciosamente la region genital con
agua sin uso de antisépticos, en el caso de la nifia se separaron labios mayores
y menores y se retird cualquier secrecion; en el caso del nifio se descubri6 el
glande y se lavod, posteriormente se sec6 con un pafio limpio sin friccionar.

» La orina se tomo del chorro del medio.

= Se recolectd un minimo de 10 ml de orina en un frasco esteéril.

= Que no pasaran mas de 30 minutos desde la recoleccion hasta su entrega y

procesamiento en el laboratorio.
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2. Nifios sin control de esfinteres:
e Orina completa: 3-5 cc
e Aseo genital:
= Se realiz6 lavado de manos clinico.
= Se deslizd las torundas previamente enjabonadas desde anterior hacia
posterior.
= Mujeres: se separaron los labios mayores y menores y se escurrié agua entre
ellos.
= Varones: se retrajo el prepucio con cuidado y se escurrié agua

= Se sec6 con torundas estériles o con pafio esteéril.

Muestra con colector desechable:

= Tiempo maximo de permanencia del recolector fue de 30 minutos

= Se realiz6 aseo genital.

= Se retird el recolector de su envoltura y el protector del adhesivo.

» Se fij6 firmemente a los genitales; en nifios el pene quedd al interior de la bolsa;
en nifias se adhirié a los labios mayores procurando que el meato quedara al
interior.

= Se vigilé miccion espontanea. Y se retiré el recolector inmediatamente después
de la miccion.

= Con una jeringa, se aspir6 la orina de la bolsa, y se llenaron los frascos con la

cantidad de orina requerida segun el examen, se rotuld y se envio al laboratorio.

Muestra por sondeo vesical:

e Se posiciond al paciente en decubito dorsal con las piernas separadas.

e Se realizé lavado de manos clinico y colocacion de los guantes de
procedimiento.

e Se realizé aseo genital.

e Se coloc6 campo estéril con el pafio perforado.
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e Se lubrico la punta de la sonda.

Nifios:

= Se sostuvo el pene en posicion perpendicular al cuerpo.

= Se retrajo el prepucio y se ubicé el orificio de la uretra.

= Con la mano dominante se introdujo la sonda hasta que sali6 orina.
Nifias:

= Se separaron labios mayores y menores con la mano no dominante.

» Se ubico el orificio de la uretra y con la mano dominante se introdujo la

sonda hasta que salié orina y luego retir6 suavemente la sonda.

Examen _de orina: Primero se realiz6 examen fisico: color, aspecto, olor; luego

quimico: pH, densidad, esterasa leucocitaria, nitritos, proteinas. Seguido del examen

microscoépico: células epiteliales, cuantia de leucocitos, eritrocitos y presencia de

bacterias.

Examen fisico:

Color: En condiciones normales el color de la orina va de amarillo hasta
ambar, se pueden encontrar colores anormales debido a la presencia de
elementos como sangre, medicamentos, alimentos y otros pigmentos, en un
individuo sano la intensidad del color dependerd de la cantidad de orina
emitida, y va de amarillo claro a amarillo oscuro en funcibn de su
concentracion.

Olor: La orina posee un olor caracteristico que se describe como sui generis
producido por la presencia de amonio, que sera mas intenso si la orina esta
mas concentrada.

Aspecto: La orina normal es limpia, transparente, con un color ambar-amarillo
tipico que se debe a la presencia de unos pigmentos llamados urocromos

normalmente presentes en la orina.

Examen quimico: Se realiz6 con tiras reactivas que contienen espacios con

diferentes reactivos especificos, indicadores y buffers. Contempla el estudio
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cualitativo, semicuantitativo de algunas sustancias que pueden estar presentes en la

orina, y cuya presencia a niveles elevados es indicador de alguna patologia.

Densidad: Indica la cantidad total de solutos que contiene un volumen
definido de orina, el 70 a 80% de los solutos corresponden a la urea, el rango
normal en pediatria es amplio va de 1.003 a 1.030.

pH: El pH urinario tiene un rango normal de 4.5 a 8.0, pero en muestras
matinales es levemente acido, con pH de 5.0 a 6.0. Estos valores deben ser
interpretados en relacion a la informacién clinica obtenida del paciente, pues
el pH puede variar segun su estado acido-basico sanguineo, la funcién renal,
la presencia de infeccidn urinaria, el tipo de dieta o drogas consumidas, y el
tiempo de obtenida la muestra. Las dietas altamente proteicas acidifican la
orina, en cambio aquéllas ricas en vegetales la alcalinizan.

Esterasa leucocitaria: Se detecta por la accion de la esterasa leucocitaria
que produce la hidrolisis de la tira reactiva, puede diagnosticar un numero
anormal de leucocitos con un rango de sensibilidad de 70 a 80%. En orinas
muy alcalinas existe hidrolisis de los leucocitos ocasionando falsos positivos.
Nitritos: De forma fisiologica, la orina no debe de presentar ningun tipo de
bacterias, debe de ser estéril, sin embargo en ocasiones existen
microorganismos capaces de reducir los nitratos en nitritos, especialmente los
Gram negativos, nitritos no deben de aparecer en la orina, su presencia es
indicativo de infeccion.

Glucosa: Menos de 0.1% de la glucosa normalmente filtrada por el glomérulo
aparece en la orina. Cuando la glicemia supera el umbral renal de reabsorcion
tubular de glucosa, lo cual ocurre entre los 160 a 180 mg/dl, aparece en
elevadas cantidades en la orina, y es detectada en la cinta reactiva mediante
la reaccion de glucosa oxidasa.

Cetonas: Su presencia en orina refleja una alteracion en el uso de hidratos de
carbono como principal fuente energética, requiriéndose para ello de la
utilizacion de grasas corporales. Las principales causas de cetonuria se
relacionan a cuadros con incapacidad para metabolizar (diabetes mellitus),

pérdidas aumentadas (vOmitos), o inadecuado consumo de carbohidratos
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(desnutricion, reduccién de peso). La causa mas frecuente del hallazgo de
escasa cantidad de cuerpos cetbnicos en la orina, es el ayuno. De los tres
compuestos cetonicos presentes en la orina (hidroxibutirato 78%, &cido
acetoacético 20% vy acetona 2%), sOlo el &acido acetoacético es
adecuadamente detectado por la cinta reactiva.

Proteinas: En pediatria lo normal es menos de 100 mg/m2/24 hrs o tira
reactiva igual a cero. Si el resultado es positivo debe de repetirse el examen,
en niios se puede encontrar proteinuria no significativa en procesos febriles,
exposicién prolongada al frio o calor, o secundaria al ejercicio. Proteinuria
puede ser expresion de enfermedad renal. Las equivalencias segun color
estan expresadas en el envase comercial, y generalmente corresponden como
sigue: trazas, 5 a 20 mg/dl; 1+: 30 mg/dl; 2+: 100 mg/dl; 3+: 300 mg/dl; 4+: >2
g/dl.

Bilirrubina: La bilirrubina que se detecta en la orina es la conjugada, y puede
ser el primer indicador de una enfermedad hepéatica no detectada. La

exposicion a la luz puede degradar esta substancia y hacerla indetectable.

Examen microscoépico:

Eritrocitos: Aparecen como discos biconcavos incoloros de alrededor de 7
micrones de diametro, y estan normalmente presentes en la orina en
cantidades bajas. El origen de los glébulos rojos puede estar en cualquier
lugar del rifién o del arbol urinario, e incluso fuera de éste (pseudohematuria).
Su forma puede variar con cambios de pH y concentracién de la orina.

Leucocitos: Son mas grandes que los eritrocitos (aprox. 12 micrones) y
presentan nudcleos lobulados y granulos citoplasmaticos. La degeneracion
propia de estas células las transforma en piocitos. Pueden originarse en
cualquier lugar del sistema genitourinario y traducen inflamacion aguda de
éste. Normalmente se encuentran en recuentos menores a 5 por CMA.

Células epiteliales: Usualmente presentes en bajas cantidades en orina,
pueden clasificarse en tres tipos de acuerdo al origen dentro del sistema

genitourinario:
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Células escamosas: Son células grandes, con citoplasma abundante e
irregular y nucleo central y pequefio. Pueden provenir del epitelio vaginal o de
la porcion distal de la uretra. Un nimero elevado de ellas puede sugerir
contaminacion vaginal o uretritis.

Células transicionales: Son células mas pequefias que las escamosas, de
contorno redondeado y con nucleo central. Provienen del epitelio que cubre la
pelvis renal, vejiga y uretra proximal. Pueden verse en elevado numero en
pacientes con litiasis renal.

Células tubulares renales: Son redondas y algo mas grandes que los
leucocitos, con un nucleo redondo central. Su presencia en numero
aumentado se asocia a condiciones que causan dafio tubular, incluyendo
necrosis tubular aguda, pielonefritis, reacciones téxicas, rechazo de injertos, y
pielonefritis.

Bacterias, hongos: No estdn normalmente presentes en la orina, siendo
frecuente su presencia en muestras contaminadas (especialmente si fueron
tomadas con recolector), y en infecciones urinarias. La presencia de bacterias
en muestras de orina sin piuria asociada puede sugerir bacteriuria
asintomatica. De los hongos, el mas frecuente es la Candida albicans, que
puede ser confundida con eritrocitos.

Mucus: Es un material proteico producido por glandulas y células epiteliales
del tracto genitourinario. Su presencia no tendria importancia clinica,
encontrandose en algunas ocasiones de contaminacion vaginal

Otras células: Espermios, protozoos (Trichomonas), células tumorales,
histiocitos. Algunas de ellas pueden sugerir contaminacion de la muestra; en
cambio otras revelan patologia real del arbol urinario.

Cilindros: Son estructuras cilindricas que representan moldes del lumen
tubular renal, y son los Unicos elementos del sedimento urinario que provienen
exclusivamente del rifidbn. Se forman primariamente dentro del lumen del
tubulo contorneado distal y ducto colector a partir de una matriz de
mucoproteina de Tamm-Horsfall. La apariencia de los cilindros esta

influenciada por los materiales presentes en el filtrado al momento de su

27




Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

formacion, y del tiempo que éste ha permanecido en el tubulo. Los diferentes
tipos de cilindros son: hialinos, hematicos, eritrocitarios, leucocitarios, de
células epiteliales, granulosos, céreos, grasos y anchos.

Cristales: Estan formados por precipitacion de sales en orina, a consecuencia
de cambios de pH, temperatura y concentracion que afectan su solubilidad.
Pueden adoptar la forma de cristales verdaderos o presentarse como material
amorfo. Su presencia rara vez tiene significado clinico de importancia, pero su
correcta identificacion es Util para detectar los pocos tipos de cristales que
confieren per se una situacion patoldégica como: enfermedades hepaticas,
errores congénitos del metabolismo o dafio renal causado por cristalizacion

tubular de drogas o sus metabolitos.

Urocultivo:

Se tomaron en cuenta las siguientes recomendaciones para la recoleccion del EGO:

de preferencia la primera orina de la mafana.

Cultivado en los medios estandarizados por el Departamento de Bacteriologia
en el Laboratorio de Microbiologia de la Facultad de Ciencias Médicas de la
UNAN-Leo6n, se utilizaron los medios de Agar sangre y Agar chocolate
(McConkey) y Cled. El antibiograma se realiz6 en medio Miller Hilton con
sensidiscos. Se cultivaron a 36°C durante 18-24 h en agar sangre, McConkey
y medio Cled. La difusiobn en discos realizé utilizando el método de Kirby-
Bauer y el Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) criteria. Se
consider6 positivo en nifios con sonda instantanea y portadores de sonda: al
menos 50,000 colonias por ml de un sélo uropatégeno vy cifras de 102 a 10*
colonias/ml en aspiracion suprapubica. Las tasas de resistencia a los
antibioticos siguientes fueron examinados: Amoxicilina,
Amoxicilina/clavulanato, Ciprofloxacina, Ceftriaxone, Ceftazidima, Cefepime,
Gentamicina, Kanamicina, Trimetroprim — Sulfametoxazol, Nitrofurantoina,

Imipenem, Meropenem.
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Plan de analisis:

Los datos recolectados se procesaron en el Programa SPSS version 22.0 para
Windows. Se calcularon variables categéricas en porcentaje. Se calcularon de forma
absoluta y relativa las variables: sexo y grupo de edad, se clasificaron las IVU de
acuerdo a las caracteristicas clinicas; microorganismos causales y patrén de
resistencia. Se relaciono la resistencia actual y la observada en los estudios previos

afines.

Aspectos éticos:

Debido a que se trabajé con informacién personal y confidencial Gnicamente de
interés para nuestro estudio; ésta no se manipulé con fines ajenos a los ya
establecidos, por tanto a las fichas se les asigné una codificacién para mejor registro
y evitar datos personales; los resultados de laboratorio se entregaron a los pacientes
con fines terapéutico quienes junto con el investigador fueron los Unicos enterados
de dicho reporte; estos hallazgos se usaron exclusivamente para el desarrollo de la
investigacion cientifica. Se someti6 al comité de ética de la UNAN- Ledn, quien lo

revisé y aprobo.

29




Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Operacionalizaciéon de variables

Variable Concepto Categorias
Periodo medido en afios, | e <2
Edad gue ha transcurrido desde | ¢ 2-5
el momento en nacimiento | ¢« 6-12 afios
de un individuo hasta el
momento de la entrevista.
Sexo Caracter fenotipico que | e Femenino
distingue al macho de la| ¢ Masculino
hembra.
Procedencia Lugar de origen del| e Urbano
paciente. e Rural
Infeccion del | Desde una perspectiva | e Presencia mayor de  10°
tracto urinario | microbiolégica existe una microorganismos/ ml (>50,000

infeccion  urinaria
cuando se
microorganismos
patégenos en la orina, la
uretra, la vejiga, el rifion o
la prostata.

Clinicamente definida por
presencia de signos vy
sintomas sugestivos de
ITU incluyendo fiebre,
dolor lumbar, pufio
percusion positiva, disuria,

(ITY)
detectan

en nifios y portadores de sonda
vesical) en un cultivo de una
muestra de orina obtenida en
forma correcta y tomada de la
mitad del chorro con total
asepsia.

Presencia de al menos 2 criterios
de 3 en el examen general de
orina (EGO): nitritos positivos,
leucocitos (= 10 por campo) y
bacterias.

Cifras de 102 a 10* colonias/ml

frecuencia 'y  urgencia en aspiracién supraptbica o
urinaria. aplicacion de sonda

"instantanea".
Clasificacion e Altas e Pielonefritis: Infeccibn de vias
de las e Bajas urinarias altas, con
infecciones sintomatologia sistémica
urinarias (nduseas, vOmitos, fiebre) vy

manifestaciones locales como
dolor en angulo costovertebral,
pufio  percusion  positiva Yy
examen de orina con 2 de 3
criterios.
Cistitis:  Todo

paciente con
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sintomas urinarios locales como:
disuria, urgencia, nicturia,
sensacién de pesantez pélvica,
sensibilidad suprapubica a la
palpacion, y EGO con 2 criterios
de 3.

Clasificacion
de las
infecciones
urinarias
segun
gravedad

e Complicadas
¢ No complicadas

Complicadas: Presencia de uno
0 mas de los siguientes criterios:
Embarazadas

Niflas menores de 12 afios y
mujeres mayores de 65 anos.
Masculino
Paciente
como: diabetes,
renal cronica,
cistocele,
Anormalidades anatémicas de
las vias urinarias: Cistocele,
malformaciones, reflujo
vesicoureteral

Méas de 3 episodios de ITU en
los ultimos 6 meses.

No complicada: Toda mujer en
etapa reproductiva, no
embarazada y sin enfermedad
subyacente que presente signos
y sintomas de (cistitis o
pielonefritis.

comorbilidades
insuficiencia
litiasis renal,

con

Uropatdgenos

Microorganismos

causantes de infectar el
tracto urinario, procedentes
de areas perigenitales o
provenientes de focos por
continuidad o por \via
hematégena de un foco
alejado. Los mas comunes

son los bacilos
gramnegativos, seguido
por los cocos

grampositivos.

Bacilos gram negativos:

Escherichia coli
Escherichia fergusonii
Proteus

Klebsiella
Enterobacter

Serratia
Pseudomonas
Cedecea davisae
Kluyvera spp

31




Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Cocos gram positivos:
e Staphylococcus saprophyticus
e Staphylococcus aureus
e Staphylococcus epidermidis

Sensibilidad
antimicrobiana

El punto de corte de
sensibilidad, es decir, la
concentracion de
antibidtico por debajo de la
cual se considera sensible
una determinada especie
bacteriana.

Con sensidiscos.

Amoxicilina/Clavulanato
Ceftazidime

Cefepime

Gentamicina
Kanamicina
Norfloxacina
Ciprofloxacina
Ceftriaxone
Trimetroprin — Sulfametoxazol
Nitrofurantoina
Meropenem

Imipenem
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8. RESULTADOS

Se obtuvo informacién valida sobre un total de 164 nifilos menores de 12 afios, que
acudieron a la emergencia de Pediatria del HEODRA con infeccion de vias urinarias
durante el periodo de Febrero 2015 a Noviembre del 2016, cumpliendo los criterios
de inclusion del estudio. Se observé un predominio del sexo femenino 72.6 % con
respecto al masculino 27.4%. Se observé incidencia similar en todos los grupos de
edad: menores de 2 afios edad 35.3 %, de 2-5 afios edad 31.8% y de 6-11 afios con
32.9 % (Ver Tabla 1).

Tabla 1. Distribucién de las caracteristicas demograficas de pacientes que
acudieron a la emergencia de Pediatria del HEODRA, Febrero 2015 a Noviembre del
2016.

Caracteristicas  No %
Edad (afios):

<2 58 35.3
2-5 52 31.8
6- 11 54 32.9
Sexo:

Femenino 119 72.6
Masculino 45 27.4
Total 164 100

De las 164 muestras de orina cultivadas, 50 (30.5%) fueron positivas (ver Grafico 1).
Todas las infecciones de vias urinarias fueron clasificadas como complicadas. En
cuanto a la clasificacién clinica hubo predominio de infecciones urinarias bajas con
78.7% contra 21.3 % de altas. El patdogeno aislado mas frecuentemente fue: E. coli
84%, seguido de Proteus spp 8%, Acinetobacter 6% y Enterobacter spp 2%. (ver
Gréfico 2).
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POSITIVOS ® NEGATIVOS

Grafico 1. Porcentaje de resultados de urocultivos de pacientes que acudieron a la
emergencia de pediatria del HEODRA de febrero 2015 a noviembre 2016. (n: 164)
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Gréfico 2. Distribucion de los agentes aislados en urocultivos positivos. (n=50)
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Resistencia antimicrobiana:

El analisis de resistencia antimicrobiana mostré que E. coli fue sensible en el 100%
de los casos a Norfloxacina y 95.2% a Nitrofurantoina representando los dos
antibioticos mas efectivos contra esta bacteria seguidos de Imipenem con un 92.8%
de sensibilidad. Por otro lado el antimicrobiano con mayor resistencia fue el
Trimetroprin Sulfametoxazol con 57.1%, seguido de Kanamicina 45.2%, Meropenen,
Ceftriaxone (16.7% cada una) y Gentamicina 14.2% (Ver tabla 2). En el estudio, 4
casos de ITU se encontraron asociados a E. coli (8%) productoras de

Betalactamasas de espectro extendido (BLEE).

Tabla 2. Patron de resistencia antimicrobiana de E. coli (n=42) en
infecciones de vias urinarias de pacientes que acudieron a la emergencia de
Pediatria del HEODRA, Febrero 2015- Noviembre 2016.

Antibidticos Resistencia Intermedio Sensible
(%) (%) (%)
Amoxicilina/Clavulanato 12 9.5 78.5
Ceftriaxone 16.7 83.3
Ceftazidime 12 88
Cefepime 9.6 90.4
Ciprofloxacina 9.5 2.5 88
Gentamicina 14.2 4.8 81
Norfloxacina 100
Trimetroprin — Sulfametoxazol 57.1 2.4 40.5
Nitrofurantoina 2.4 2.4 95.2
Imipenem 7.2 92.8
Meropenem 16.7 83.3
Kanamicina 45.2 21.5 33.3
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Se aislaron 3 casos de Acinetobacter siendo sensible en todos ellos a kanamicina,
ciprofloxacina, gentamicina, norfloxacina, ceftazidima y trimetroprim sulfametoxazol.
En un caso se evidencio resistencia frente a nitrofurantoina, meropenen, ceftriaxone

y amoxicilina/Clavulanato (Ver tabla 3).

Tabla 3. Patron de resistencia antimicrobiana de Acinetobacter (n=3) en
infecciones de vias urinarias de pacientes que acudieron a la emergencia de
Pediatria del HEODRA, Febrero 2015- Noviembre 2016.

Antibidticos Resistencia Intermedio Sensible
(%) (%) (%)
Amoxicilina/Clavulanato 33.3 66.7
Ceftriaxone 33.3 66.7
Ceftazidime 100
Cefepime 33.3 66.7
Ciprofloxacina 100
Gentamicina 100
Norfloxacina 100
Trimetroprin — Sulfametoxazol 100
Nitrofurantoina 33.3 66.7
Imipenem 33.3 66.7
Meropenem 33.3 66.7
Kanamicina 100
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En otros 4 urocultivos se aisl6 Proteus spp., siendo sensibles a la mayoria de los
antibioticos utilizados (ceftriaxone, cetazidima, cefepime, ciprofloxacina, gentamicina,
norfloxacina, imipenen y Trimetroprin—Sulfametoxazol); sin embargo se destaca la

resistencia en 2 de los casos a la Nitrofurantoina y Kanamicina. (Ver tabla 4).

Tabla 4. Patron de resistencia antimicrobiana de Proteus spp (n=4) en
infecciones de vias urinarias de pacientes que acudieron a la emergencia de
Pediatria del HEODRA, Febrero 2015- Noviembre 2016.

Antibioticos Resistencia Intermedio Sensible
(%) (%) (%)
Amoxicilina/Clavulanato 25 75
Ceftriaxone 100
Ceftazidime 100
Cefepime 100
Ciprofloxacina 100
Gentamicina 100
Norfloxacina 100
Trimetroprin — Sulfametoxazol 100
Nitrofurantoina 50 50
Imipenem 100
Meropenem 25 75
Kanamicina 50 25 25
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Se aisl6 un caso de Enterobacter, encontrdndose sensibilidad para todos los

antibioticos probados, a excepcion de kanamicina. (Ver tabla 5).

Tabla 5. Patron de resistencia antimicrobiana de Enterobacter spp (n=1)
en infecciones de vias urinarias de pacientes que acudieron a la emergencia de
Pediatria del HEODRA, Febrero 2015- Noviembre 2016.

Antibioticos Resistencia Intermedio Sensible

(%) (%) (%)
Amoxicilina/Clavulanato 100
Ceftriaxone 100
Ceftazidime 100
Cefepime 100
Ciprofloxacina 100
Gentamicina 100
Norfloxacina 100
Trimetroprin — Sulfametoxazol 100
Nitrofurantoina 100
Imipenem 100
Meropenem 100
Kanamicina 100
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9. DISCUSION

Los resultados obtenidos en este estudio muestran la evolucion de la resistencia a
los antimicrobianos y el estado actual de ésta para evaluar comparativamente con

estudios previos.

Los principales hallazgos de este estudio fue un predominio del sexo femenino con
una razén de 2.6:1; siendo el mas afectado en el 72.6% de los casos,
correlacionandose con la literatura revisada que las infecciones de vias urinarias son
mas frecuentes en el sexo femenino.? 3 ° Algo similar se encontré en un estudio en el
2013, Sultan Qaboos University Medical Journal, donde las ITU ocurren con mas
frecuencia en las mujeres, en una proporcion de 8:1. Aproximadamente el 50-60% de
las mujeres informan al menos una infeccidén urinaria en su vida, y una de cada tres
tendra al menos una UTI sintomatica que requiere tratamiento antibi6tico.*

También en México (2013) se reportd que en general, el riesgo de VU durante la
primera década de la vida es del 1% para varones y 3% para las mujeres y que
después de la segunda década de la vida, sigue predominando en las nifias con una
relacion de 4:1.° Semejante en Chile, (2005), donde la frecuencia de ITU en nifios
fue de 1,34% en el total de consultas, con riesgo relativo mayor en mujeres (1.78
veces).®

Las razones internacionalmente planteadas para este hecho son las caracteristicas
anatomicas de la uretra femenina al ser mas corta, sin embargo algunos han puesto
esta hipoétesis en duda ya que este predominio en sexo no se mantiene en neonatos,
actualmente también se considera que existe mayor afinidad por el uroepitelio
femenino a las bacterias, generando una mayor posibilidad de adhesién, colonizacién

e infeccion.®
Los uropatégenos frecuentemente aislados contintan siendo las Enterobacterias

gram negativas como: E. coli (84%), Proteus spp (8%), Acinetobacter spp (6%) y

Enterobacter spp (2%), y con E. coli como unico germen en comun en la mayoria de
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estudios de resistencia (Gupta®, Matute et al & °), pero difiere en los gérmenes
encontrados con menor frecuencia como lo observado por Gupta (E. coli 53%,
Klebsiella 12% y Proteus 6% )& 35, Matute et al., 2003 (E. coli 68%, Klebsiella 28% y
Enterobacter 14%), Matute et al., 2010 (E. coli 44%, Enterobacter 6%)& °; y otros
estudios en Centro y Suramérica, por lo que se puede observar que existe
variabilidad en la frecuencia de aparicién de Enterobacterias en las ITU.

Matute et al. (2003), en su estudio sobre resistencia de los uropatogenos realizado
en la ciudad de Leon, reportd la misma tendencia aislando E. coli en el 56% de los
casos?, en un segundo estudio en el 2010 aisl6 en el 48.8% de los casos®. Edlin et al.
en el 2013, tomando los datos de 195 hospitales en Estados Unidos en pacientes
pediatricos aislé E. coli en el 80% de los casos femeninos y 50% de los masculinos®?;
hallazgos son similares a los nuestros donde se aislé E. coli en el 84% de los cultivos
positivos.

Proteus y Acinetobacter fueron los agentes etiolégicos identificados luego de E. coli
con un 8% y 6% respectivamente seguido de Enterobacter donde se aisl6 en 2%.
Castaiio et al, en Cali, reportan Klebsiella spp en el segundo lugar (16,4%) y Proteus
(2.5%).53 Asi mismo Yolbas et al., en Diyarbakir Turquia encontré Klebsiella spp en el
20,7% y en tercer lugar Proteus spp en el 2,7%.%4 En los estudio locales Matute, 2003
aislé Enterobacter como tercer agente mas frecuente (11%), no reportando casos de
Acinetobacter entre los cultivos positivos.®2 Bours et al (2010) aislé Proteus en 2.2%
de los casos, tampoco reportdé Acinetobacter en alguna de sus muestras.
Acinetobacter es un gram negativo pleomorfico encontrdndose preferentemente en
medios hospitalarios y en ambientes acuosos como tracto respiratorio y
genitourinario, es un patégeno de baja virulencia por lo cual aislarlo en un medio
acuoso debe considerarse una colonizacién mas que una infeccién.??

Asi mismo E. coli es la principal bacteria productora de Betalactamasas de espectro
extendido entre las enterobacterias y a nivel mundial estd extendida como una
bacteria multirresistente®!. Por lo que se puede afirmar que la prevalencia de BLEE
es alarmante 8%, principalmente para E. coli en nuestro estudio. Al comparar la
prevalencia de E. coli — BLEE con otros estudios, se puede observar en Ena et al??

un incremento de E. coli con BLEE del 0,20 al 5,52% de los aislamientos por afo v,

40




Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

de ellas, el 62% era de adquisicion extrahospitalaria y el 38% nosocomial, con una
alta tasa de resistencias a la mayoria de los antibidticos, excepto Imipenen. Los
patrones de resistencia observados en el presente estudios sugieren que
actualmente se cuenta con pocas opciones terapéuticas para el manejo de las

infecciones altas y bajas.

Es importante resaltar el hecho que de los 4 enteropatégenos encontrados, el mas
frecuente es E. coli, con patron de resistencia importante para Trimetroprin —
Sulfametoxazol del 57.1%, seguido de Kanamicina con el 45.2%, Meropenem y
Ceftriaxone (16.7% cada una), con una sensibilidad maxima para la Norfloxacina del
100% y Nitrofurantoina de 95.2%.

Se puede observar prospectivamente que la evolucibn de la resistencia a
trimetroprim- sulfametoxazol se ha extendido y actualmente se ubica por arriba del
50%, lo cual fue similar a lo observado en Latinoamérica, 66% en Colombia® y 57%
en Cuba®®; el cual no es una opcién terapéutica viable como manejo empirico por
encontrarse por arriba del 20% recomendado.'® Contrario a lo observado por Gupta

et al.® con resistencia del 16% y Moratava et al.®’ resistencia del 26%.

Al evaluar la guia 2010 de manejo de las ITU planteadas por la IDSA (Infectious
deseases society of America), la cual estd enfocada en el tratamiento de las
infecciones urinarias bajas y altas sustentadas sobre el tratamiento empirico en base
a estudios de resistencia a E. coli principalmente de Estados Unidos, planteando
como primeras lineas de tratamiento empirico Trimetroprim-sulfametoxazol,
nitrofurantoina, quinolonas y cefalosporinas de tercera generacion;3® de forma tal que
la valoracion de la resistencia de uropatégenos esta encaminada a esos
antimicrobianos, observando discrepancias significativas adaptadas a nuestra
poblacion donde los patrones de resistencia son completamente variados y el

TMP/SMX no es una opcion para las ITU bajas en nuestra poblacién.

En cuanto a la resistencia bacteriana en Estados Unidos Gupta et al (1998) observo

gue la resistencia de E. coli a trimetroprim—sulfametoxazol varia significativamente de
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acuerdo al area geogréfica, variando de 22% en el oeste a 10% en el Norte, ademas
establecié que no hay diferencias significativas en cuanto a susceptibilidad y edad.®
26

El aumento de la resistencia antimicrobiana a los betalactamicos es de preocupacion
a gran escala debido al incremento exponencial en la resistencia y con pocas
expectativas de regresion ya que amoxicilina por un cohorte de méas de 10 afios se
ha encontrado por arriba del 80% de resistencia, Matute et al. & °

La resistencia a amoxicilina/acido clavulanico tiene un menor patrén de resistencia
con 12%, comparado con Matute et al 38% 8, presentando una reducciéon en 2008 °
pero nuevamente se elevd, sin embargo aun puede considerarse una opcion de
tratamiento a las ITU’s no complicadas; lo cual esta en relacion al uso en mayor o

menor medida de los antibi6ticos.%®

En cuanto a las cefalosporinas de tercera generacion, la situacion es mas alarmante
ya que éstas figuran en las opciones terapéuticas de primera linea de manejo
empirico de las ITU altas y complicadas en todos los grupos etareos®> 37; de forma
que se observa que en un periodo de 8 afios esta resistencia para ceftriaxone se ha
duplicado con 41%, superando la linea de base para el uso de antibiéticoss’:¢7,
partiendo de 0% 13 afios atras; muy por el contrario en otras regiones como Estados
Unidos y Latino América con resistencias menores al 10%, Gupta et al & 26 35; dicho
patron se ha extendido a las demas cefalosporinas, que a pesar de usarse con
menor frecuencia presentan un patron similar; lo cual lo hace mas alarmante aun por
la prevalencia de las E. coli con diferentes mecanismos de resistencias y su uso

extendido que las convierten en multirresistentes. 686°

La IDSA plantea el uso de Nitrofurantoina como esquema de primera linea en las ITU
bajas no complicadas; observando su patron de resistencia y evolucion es evidente
que es el gue avanza en mucha menor proporcion partiendo de 0% en Matute et al 8
a 2.4% en el estudio actual y comparado con otros con un patrén menor al 5% como

Gupta et al., Cifuentes et al.55, Castro et al.6 y Moratava et al.®’; las teorias estan
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orientadas a que su indice de poca resistencia esta dado porque posee diversos
mecanismo de accion, no se distribuye a los tejidos y se inactiva en ellos y no afecta

a otras bacterias de la microbiota’®.

Finalmente los antimicrobianos carbapenémicos: Imipenen (7.2%) y meropenen
(16.7), con incremento de la resistencia en relacion a los estudios previos de Matute
et al, ya que estaban en 0% de resistencia, lo cual puede estar en relacién en que el
uso frecuente de antibioticos, principalmente los de amplio espectro por un largo
periodo de tiempo podrian elevar la resistencia®®; sin embargo, a nivel mundial las
cepas aisladas en infecciones del tracto urinario siguen teniendo una buena
sensibilidad al imipenem y al meropenem®® 61, Por lo que podemos concluir que el
uso continuado e irracional de los antimicrobianos hace que estos se vuelvan
resistentes a los farmacos que normalmente eran vulnerables; por consiguiente los
tratamientos convencionales se vuelven ineficaces, las infecciones persisten y se
incrementa el riesgo de propagacion & ° 19 37 quedando muy pocas opciones de

tratamiento para afecciones comunes como son las infecciones de la tracto urinario.

Los hallazgos de este estudio dieron respuesta a su justificacion, ya que con la
evidencia encontrada se podran tomar medidas para retroalimentar los protocolos de
manejo de este problema en la poblacién pediatrica y contribuir a mejorar la calidad

de atencién brindada en el departamento de Pediatria del HEODRA.
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10.CONCLUSIONES

1. Se observé un predominio en el sexo femenino y la frecuencia fue similar entre

los grupos etareos.

2. El 78.7% de las infecciones de vias urinarias fueron clasificadas clinicamente

como infecciones de vias urinarias bajas.

3. EI 30.5 % de los urocultivos tuvo un resultado positivo.

4. El principal microorganismo causante de las infecciones de vias urinarias fue
E. coli 84%, seguido en menor frecuencia por Proteus spp 8%, Acinetobacter
6% y Enterobacter spp 2%. El 8% de los aislados de E. coli estuvo asociado a

BLEE (Betalactamasas de espectro extendido).

5. Los uropatégenos aislados, adquiridos en la comunidad son altamente
resistentes a muchos agentes antimicrobianos. Para E. coli se encontré un
patron de resistencia importante para Trimetroprin — Sulfametoxazol del
57.1%, seguido de Kanamicina con el 45.2%, Meropenem y Ceftriaxone
(16.7% cada una); con una sensibilidad maxima para la Norfloxacina del 100%

y Nitrofurantoina de 95.2%.
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11.RECOMENDACIONES

1. Actualizar las guias de manejo de las infecciones de vias urinarias a través de
un equipo multidisciplinario tomando como referencia la evidencia encontrada

en este estudio.

2. Dar continuidad a los estudios de vigilancia de los patrones de resistencia

antimicrobiana en los uropatogenos.

3. Realizar un urocultivo previo a todos los pacientes con ITU’s complicadas o
no, para mejorar la seleccion antibacteriana y evitar mayor desarrollo de
resistencias.

4. Dar a conocer los resultados de este estudio en unidades locales y nacionales.

5. Promover estudios similares en otras unidades hospitalarias de Nicaragua.

6. Que los carbapenémicos se limiten a aquellos casos con un resultado de
BLEE positivo, 0 bacterias multirresistentes; o en casos que se sospeche de

éstas segun la condicion clinica del paciente, para evitar el desarrollo de

resistencias de forma exponencial y alarmante.
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Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Tabla 3. Sensibilidad de Proteys spp. a los principales antibioticos en distintas series.

Sensibilidad (%)

Procedencia
Autor (ref.), ano AMP  AMC C2G  C3G CIP GM CTX FF (tipo muestra)*
Mozota (5), 1990 13 100 100 B0 Logrono (a)
Canton (30), 1993 67,5 98,3 983 100 958 81.6 Madrid (b)
Garriga (8), 1994 625 967 047 974 61,3 91,3 Barcelona (a)
Villar Gil (9), 1994 100 97 n 100 49 92 Ciudad Real (a)
Goldstein (3), 1996-1997 16,9 82 100 100 94.8 974 811 86,8 Francia (a, 1)
Goldstein (3), 1996-1997 67.8 85,7 928 100 89,2 96,4 78,5 18,5 Francia (a, 2)
Atienza (37), 1997 49 93 94 100 100 92 69 93 Albacete (b)
(Queipo-Zaragoza (21), 1998 93,5 Valencia (b)
Gupta (2), 1998 i) 93 a7 USA (a)
Mathai (25), 1993 89,3 813 973 913 933 02 a0,7 Norteamerica (c)
Gales (12), 1997-1999 60,8 824 M9 973 11 184 63,5 Sudameérica (c)
Alomso (15), 1999 40 96 64 92 52 Espana (b)
Daza (16), 1999 62 93 96 90 a7 48 15 Granada (a)
Kahlmeter (22), 1999-2000 839 99 97.9 084 849 96,9 Europa/Canada (a, 3)
Farrel (27), 1999-2000 12,6 96,8 95,2 100 8711 100 Reino Unido (b)
Wagenlehner (10), 2000 52,3 773 976 854 03,6 738 Alemania (c)
Gales (12), 2000 66,7 92,6 100 100 815 92,6 55,6 Sudameérica (c)
Colomina (40), 2000 55 100 100 100 a8 a9 67 100 Elda (a)
Lean (18), 2001 85 100 74 48 85 Talavera de 1a Reina (a)
Andreu (19), 2002 61,6 939 964 086 82,7 62,1 16 Espana (a)

AMP: ampicilina; AMC: amoxicilina-acido clavulanico; C2G, C3G: cefalosporinas de segunda y tercera generacion; CIP: ciprofloxacino; GM: gen-
tamicina; CTX: cotrimoxazol; FF: fosfomicina.
*a: Pacientes extrahospitalarios. b: Pacientes hospitalizados y extrahospitalarios. c: Pacientes hospitalizados. 1: Sin factores de riesgo. 2: Con factores
de riesgo (ingreso previo o exposicion previa a antibioticos). 3: Infeccion del tracto urinario no complicada. 4: Infeccion del tracto urinario complicada.

Tomado de: Ochoa Sangrador et al. . Rev Espafola Quimioterapia, Junio 2005;
Vol.18 (N° 2): 124-135.

53



Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Tabla 4. Sensibilidad de Klebsiella spp. a los principales antibioticos en distintas series.
Sensibilidad (%)

Procedencia
Autor (ref.), ano AMP AMC C2G  C3G CIP GM CTX FF (tipo muestra)*
Canton (30), 1993 89,5 0,3 100 04,3 92,7  Madrid (b)
Garriga (8), 1994 2.2 92,1 98 978 969 89 Barcelona (a)
Villar Gil (9), 1994 100 100 92 100 g5 18 Ciudad Real (a)
Alonso (15), 1999 0 88 9 83 68 Espana (b)
Goldstein (3), 1996-1997 ] 42 84 100 100 100 42 68 Francia (a, 1)
Goldstein (3), 1996-1997 i} 80 (6,6 433 83,3 100 80 ill] Francia (a, 2)
Jones (11), 1997 45 904 84,6 04,2 981 94,2 84,6 USA ()
Jones (11), 1997 21 854 89,6 4149 838 97,6 813 Canada (c)
Gales (12), 1997-1999 0 56,6 80,1 76,5 831 75,3 121 Sudamerica (c)
Queipo-Zaragoza (21), 1998 95 Valencia (b)
Gupta (2), 1998 2 04 88 USA (a)
Mathai (25), 1998 0.6 92,2 ) 97 92,2 95,2 86,1 Norteamérica (c)
Turnidge (26), 1998-1999 1.1 111 12 81,3 3.1 839 14,6 Asia Pacifico Osste (c)
Farrel (27), 1999-2000 14 84,5 81,7 9.6 944 9.6 84,5 Reino Unido (b)
Gordon (24), 2000 1 70 58 88 70 Europa (c)
Gordon (24), 2000 b 92 81 96 86 Norteamérica (c)
Daza (16), 1999 0 11 a1 100 100 100 i 11 (Granada (a)
Kahlmeter (22), 1999-2000 165 959 99 100 876 433 Europa/Canada (a, 3)
Wagenlehner (10), 2000 38 98 9 98,1 9,2 963 Alemania (c)
Gales (12), 2000 0 5 803 121 121 59 49,2 Sudamerica (c)

AMP: ampicilina; AMC: amoxicilina-acido clavulanico; C2G, C3G: cefalosporinas de sequnda y tercera generacion; CIP: ciprofloxacing; GM: gen-
tamicina; CTX: cotrimoxazol; FF: fosfomicina.

*a: Pacientes extrahospitalarios. b: Pacientes hospitalizados y extrahospitalarios. c: Pacientes hospitalizados. 1: Sin factores de riesgo. 2: Con factores
de riesgo (ingreso previo o exposician previa a antibioticos). 3: Infeccion del tracto urinario no complicada. 4: Infeccion del tracto urinario complicada.

Tomado de: Ochoa Sangrador et al. . Rev Espafiola Quimioterapia, Junio 2005;
Vol.18 (N° 2): 124-135.
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Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Tabla 5. Sensibilidad de P aeruginosa a los principales antibioticos en distintas series.

Sensibilidad (%)

Procedencia
Autor (ref), ano PT CAL CPM IP MP CIP  GM  AK (tipo muestra)’
Jones (11), 1997 g5 829 g 921 24 803 974 USA()
Jones (11), 1997 100 86,2 897 897 93 897 966  Canada(c)
Atienza (37), 1997 g7 85 89 a0 Hellin (b
Queipo-Zaragoza (21), 1998 85 Valencia (b)
Gales (12), 1997-1999 02 535 44 632 737 86 317 535 Sudamerica (c)
Hryniewicz (14), 1998 80 133 66,7 033 467 533 &0 Polonia (c)
Gupta (2), 1998 T USA ()
Mathai (25), 1998 956 858 02 92 752 867 973 Norteameérica (c)
Turnidge (26), 1998-1999 854 T4 764 887 642 755 915 AsiaPacifico Oeste (c)
Alonso (15), 1999 66 62 84 94 Espana (b)
Daza (16), 1999 88 a8 76 85 91 68 85 100 Granada (3)
Colomina (40), 2000 03 61 96 100  Eldafa)
Farrel (27), 1999-2000 60 o 886 971 100  Reino Unido (b)
Wagenlehner (10), 2000 9225 983 656 818 Alemania (c)
Gordon (24), 2000 55 Europa (c)
Gordon (24), 2000 66 Norteamerica (c)

CIP: ciprofloxacino; GM: gentamicina; P-T: piperacilina-tazobactam; CAZ: ceftazidima; CPM: cefepima; IP: imipenem; MP: meropenem;

AK: amikacina.

*a: Pacientes extrahospitalarios. b: Pacientes hospitalizados y extrahospitalarios. c: Pacientes hospitalizados. 1: Sin factores de riesgo. 2: Con factores de
riesgo (ingreso previo 0 expasicion previa a antibioticos). 3: Infeccion del tracto urinario no complicada. 4: Infeccion del tracto urinario complicada.

Tomado de: Ochoa Sangrador et al. . Rev Espafola Quimioterapia, Junio 2005;
Vol.18 (N° 2): 124-135.
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Tabla 6. Sensibilidad de Enterococcus spp. a los principales antibioticos en distintas series.

Sensibilidad (%)

Procedencia
Autor (ref.), ano AMP AMC VAN TEI CIP GM (tipo muestra)*
Canton (30), 1993 923 61,7 Madrid (b)
(arriga (8), 1994 937 93,7 Barcelona (a)
Villar Gil {9), 1994 48 53 Ciudad Real (a)
Jones (11), 1997 88,5 88,5 933 84,5 509 752 USA ()
Jones (11), 1997 941 84,1 98,5 100 45,6 67,9 Canada (c)
(ales (12), 1997-1999 98,3 98,4 100 65 a7 Sudamérica (c)
Queipo-Zaragoza (21), 1998 12 Valencia (b)*
Gupta (2), 1998 3 50 USA(a)
Mathai (25), 1998 834 834 943 85,3 38,3 731 Norteamérica (c)
Turnidge (26), 1998-1999 81,6 81,6 99 100 4] 58,3 Asia Pacifico Oeste (c)
Alonso (15), 1999 95,9 100 100 635 Espana (b)
Daza (16), 1999 99 96 96 85,0 Granada (a)
Farrel (27), 1999-2000 100 100 Reino Unido (b)*
Wagenlehner (10), 2000 9.4 529 Alemania ()
Gales (12), 2000 100 100 100 63,2 842 Sudameérica (c)
Gordon (24), 2000 8 86 4 Europa (c)
Gordon (24), 2000 88 83 4 Norteamérica (c)
Lean (18), 2001 100 100 50 Talavera de la Reina (a)
Andreu (19), 2002 100 974 68,4 Espana (3)*

AM: ampicilina; AMC: amoxicilina-acido clavulanico; CIP: ciprofloxacino; GM: gentamicina; VAN: vancomicina; TEI: teicoplanina.

*a: Pacientes exirahospitalarios. b: Pacientes hospitalizados y extrahospitalarics. c: Pacientes hospitalizados. 1: Sin factores de riesgo. 2: Con factores
de riesgo (ingreso previo o exposicion previa a antibicticos). 3: Infeccion del tracto urinario no complicada. 4: Infeccion del fracto urinario complicada.
*La mayoria de los Enterocaccus referidos en las distintas series son £. faecalis, aunque los datos de sensibilidad se han publicado agrupados,
excepto para las series indicadas, que solo se refieren a E. faecalis.
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Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

1. Ficha de recoleccidon de datos.

Encuesta N2

Estimado Sr. Sra. Participante del presente estudio Illamado:
Actualizacion del patrén de resistencia en uropatégenos aislados en
pacientes con infeccion del tracto urinario en la emergencia de los
servicios de Medicina Interna, Gineco-obstetricia y Pediatria del Hospital
Escuela Oscar Danilo Rosales Arguello (HEODRA). Enero 2015 -
Noviembre 2016, su colaboracion ser4 de gran ayuda al aportar al
desarrollo cientifico de nuestra sociedad. Sus datos aqui

proporcionados seran de total discrecion.

Datos generales

1. Edad 3. Procedencia
a) <1 a) Urbano
b) 1-2 b) Rural
C) 2-5
d) 6-12 4. Escolaridad
e) 12 -20 a) Analfabeta
f) 21-30 b) Primaria
g) 31-40 C) Secundaria
h) 41-50 d) Universitaria
i) >50 afios e) Técnico
2. Sexo 5. Estado civil
a) Femenino a) Casado
b) Masculino b) Acompafado
C) Soltero
d) Viudo
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Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

2. ITU alta:
Manifestaciones clinicas: a) Fiebre
b) Dolor en el costado

1. ITU baja: ) Pufio percusion
a) Disuria positiva

b) Frecuencia d) Nauseas-voOmitos

C) Urgencia e) Jkm

d) Dolor suprapubico f) Kklp

e) Sensacion de pesantez g) JKIK.

pélvica

f) Tenesmo vesical Tiempo de evolucion de los
g) Polaquiuria sintomas:

a) < 72horas
b) 4 - 7dias
c) >7 dias

La sintomatologia urinaria es:
a) lra Vez: Si No
b) Cuadros similares previos: Si ¢, Cuantos? No

Datos que posee para apoyar Infeccion urinaria previa:
a) Historia de sintomas similares: Si No

b) General de orina con:

a. Piuria: Si____ No
Hematuria: Si__ No__
C. Nitritos: Si___ No

C) Urocultivo previo con recuento?

105 UFC/ml: Si___ No
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Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Clasificacion de las infecciones urinarias segun gravedad

a) No complicada

b) Complicada (Ver categorizacién). Una o mas:

( ) Hombres

( ) Nifios

( ) Las infecciones nosocomiales

( ) Mujeres con lesion Conocido en el diagnéstico previo

( ) Anomalia del tracto urinario funcional o estructural

( ) Obstruccion por urolitiasis

( ) Embarazo

( ) Diabetes

( ) Lesion de la médula espinal

() Trastorno neurolégico (por ejemplo, esclerosis multiple) que afecta
la funcién de la vejiga

( ) Sonda permanente

( ) Las comorbilidades que predisponen a la necrosis papilar (por
ejemplo, anemia de células falciformes, diabetes severa, abuso de
analgésicos, la infeccion por Pseudomonas spp)

( ) Lainfeccion con un organismo inusual

Cuales factores de riesgo posee?

a) Actividad sexual reciente (1 semana previa)

b) Uso de diafragma, capuchon cervical o espermicidas

C) Menopausia (no rnenstruaciones z 1 afio)

d) Cistocele(anatémico) / incontinencia de esfuerzo (historia)

e) Historia personal de Diabetes Mellitus y en tratamiento

f) Historia personal de enfermedad prostatita

g) Historia personal de urolitiasis

h) Uso de antibiéticos de amplio espectro (semana previa) ¢.cual?

1) Historia personal de enfermedad renal. ¢ cuél?
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Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Tratamiento empirico inicial: Si Esquema? No
Examen de orina (EGO):

a) Nitritos

b) Leucocitos (2 10 por campo)

C) Bacterias.

. Urocultivo positivo:
a) Si
b) No

Agente Uropatégeno:

Bacilos gramnegativos:
( )Escherichia coli

( )Escherichia fergusonii
( ) Proteus

() Klebsiella

( ) Enterobacter

( ) Serratia

( ) Pseudomonas

( ) Cedecea davisae
BLEE: Si No

Cocos grampositivos:
() Staphylococcus saprophyticus
( )Staphylococcus aureus

() Staphylococcus epidermidis
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Vigilancia de patrones de resistencia antimicrobiana en uropatégenos aislados en emergencia HEODRA

Sensibilidad antimicrobiana

( ) Amoxicillin
( )JAmoxicillina/clavulanato
( ) Cefalotina
( ) Ciprofloxacina
( ) Ceftriaxone
( ) Gentamicina
()Trimetroprim — Sulfametoxazol
( ) Amikacina
( ) Ampicilina
( ) Nitrofurantoina

() Imipenem

61



