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RESUMEN

Escherichia Coli, el principal agente etiolégico, ha aumentado su resistencia a través de varios mecanismos, siendo uno
de los méas conocidos, la produccién de etalactamasas de espectro extendido. A pesar de la amplia cobertura de anti-
bidticos existentes para tratar la infeccion urinaria, en ciertas circunstancias, la sintomatologia urinaria no desaparece por
factores de riesgo 0 mas aun por un fenémeno creciente y que preocupa a la comunidad médica nacional e internacional,
denominado resistencia bacteriana. Las pruebas y andlisis que tendran que realizarse al paciente con infeccién urinaria
dependeran de la zona donde se presume que radica la infeccion y de los sintomas que éste padezca. Los antibidticos
mas usados son el trimetoprim, la amoxicilina y la ampicilina. También una clase de farmacos llamados quinolonas se usan
para tratar infecciones del tracto urinario, como son la ofloxacina, ciprofloxacina y trovafloxina. Antes de iniciar el trata-
miento con antibidticos, el médico determina si el paciente padece algun trastorno que pueda agravar la infecciéon, como
una alteracion de la actividad nerviosa, una diabetes o una disminucion de las defensas del organismo que pueda reducir
la capacidad de éste ultimo de combatir la infeccion. Otro elemento a consideracion es que la resistencia a ciprofloxacina
puede ser un marcador indirecto de resistencia a otros medicamentos. Es conveniente reservar el uso de fluoroquinolonas
solo para los casos de pielonefritis no complicadas con el fin de disminuir la presion selectiva causada por el uso indiscri-
minado de este grupo de antibidticos. La metodologia usada es descriptiva, con un enfoque documental, es decir, revisar
fuentes disponibles en la red, como google académico, con contenido oportuno, actualizado y relevante desde el punto
de vista cientifico que enriquezca el andlisis del tema planteado en este articulo.

Palabras clave: Infeccion Urinaria, Etiologia Bacteriana, Susceptibilidad Antimicrobiana, Escherichia Coli, Pielonefritis
y Antibidticos.

ABSTRACT

Escherichia Coli, the main etiologic agent, has increased its resistance through several mechanisms, being one of the best
known, the production of extended spectrum etalactamases. Despite the wide coverage of existing antibiotics to treat uri-
nary infection, in certain circumstances, urinary symptoms do not disappear due to risk factors or even more so because of
a growing phenomenon that worries the national and international medical community, called bacterial resistance. The tests
and analyzes that will have to be performed on the patient with urinary infection will depend on the area where the infection
is presumed to be based on the symptoms suffered. The most commonly used antibiotics are trimethoprim, amoxicillin and
ampicillin. Also a class of drugs called quinolones are used to treat urinary tract infections, such as ofloxacin, ciprofloxacin
and trovafloxin. Before starting antibiotic treatment, the doctor determines if the patient suffers from a disorder that may
aggravate the infection, such as an alteration of nerve activity, diabetes or a decrease in the body's defenses that may
reduce the latter's ability to fight infection. Another element under consideration is that resistance to ciprofloxacin may be
an indirect marker of resistance to other medications. It is convenient to reserve the use of fluoroquinolones only for cases
of uncomplicated pyelonephritis in order to reduce the selective pressure caused by the indiscriminate use of this group
of antibiotics. The methodology used is descriptive, with a documentary approach, that is, to review sources available on
the web, such as google scholar, with timely, updated and scientifically relevant content that enriches the analysis of the
topic raised in this article.

Keywords: Urinary Tract Infection, Bacterial Etiology, Antimicrobial Susceptibility, Escherichia Coli, Pyelonephritis and
Antibiotics.

RESUMO

Escherichia Coli, o principal agente etioldgico, aumentou sua resisténcia através de varios mecanismos, sendo um dos
mais conhecidos, a producéo de etalactamases de espectro estendido. Apesar da ampla cobertura dos antibiéticos exis-
tentes para tratar a infecg&o urinaria, em certas circunstancias, os sintomas urinarios ndo desaparecem devido a fatores
de risco ou mais ainda por causa de um fenémeno crescente que preocupa a comunidade médica nacional e internacio-
nal, chamada resisténcia bacteriana. Os testes e andlises que deverdo ser realizados no paciente com infeccao urinaria
dependerdo da area em que se presume que a infeccdo se baseia nos sintomas sofridos. Os antibiéticos mais comumente
usados séo trimetoprim, amoxicilina e ampicilina. Também uma classe de medicamentos chamados quinolonas € usada
para tratar infeccGes do trato urinario, como ofloxacina, ciprofloxacina e trovafloxina. Antes de iniciar o tratamento com
antibiodticos, o médico determina se o paciente sofre de um disturbio que pode agravar a infecgdo, como alterac&o da ativ-
idade nervosa, diabetes ou diminuicdo das defesas do corpo que podem reduzir a capacidade deste Ultimo de combater
ainfeccao. Outro elemento considerado é que a resisténcia a ciprofloxacina pode ser um marcador indireto de resisténcia
a outros medicamentos. E conveniente reservar o uso de fluoroquinolonas apenas para casos de pielonefrite nao compli-
cada, a fim de reduzir a pressao seletiva causada pelo uso indiscriminado desse grupo de antibidticos. A metodologia uti-
lizada é descritiva, com abordagem documental, ou seja, para revisar fontes disponiveis na web, como o google scholar,
com conteudo oportuno, atualizado e cientificamente relevante que enriquece a andlise do tdpico levantado neste artigo.

Palavras-chave: Infeccdo Urinaria, Etiologia Bacteriana, Suscetibilidade Antimicrobiana, Escherichia Coli, Pielonefrite e
Antibidticos.



INFECCION URINARIA POR ESCHERICHIA COLI MULTI RESISTENTE

Introduccion

La importancia de las infecciones urinarias
reside en el enorme impacto que represen-
ta en la poblacion, constituyendo del 2 al
5% de las consultas de atencion primaria.
Escherichia coli es su causa mas comun,
aunque su frecuencia concreta varia segun
el tipo de pacientes (Sanchez-Guillan, Di-
ciembre 2003).

La resistencia bacteriana de Escherichia
coli a los antibidticos se relaciona con el
consumo de éstos ya que, la presion se-
lectiva que ejercen, favorece la creacion,
adaptacion y diseminacion de mecanismos
de resistencia a los antimicrobianos. La pre-
valencia creciente de resistencias hace im-
prescindible que para orientar racionalmen-
te el tratamiento empirico de la infeccion
urinaria en el medio extrahospitalario, lo que
constituye una practica habitual y recomen-
dada, los laboratorios de microbiologia in-
formen peridédicamente a los clinicos de los
patrones de sensibilidad de las bacterias
potencialmente causantes de infeccion en
cada éarea geogréfica.

La instauracion de un adecuado tratamiento
antibidtico empirico es la medida de mayor
importancia para disminuir la morbimortali-
dad de este tipo de infeccion. Para ello es
necesario conocer: el tipo de microorga-
nismo que tiene mayor probabilidad de ser
el agente etiologico y los datos locales de
sensibilidad antimicrobiana a los agentes
mas frecuentes teniendo en cuenta las ca-
racteristicas del paciente, especialmente su
edad, sexo, factores de complicacion y uso
previo de antibidticos.

Metodologia

Esta investigacion esta dirigida al estudio
“Infeccion urinaria por Escherichia Coli multi
resistente”. Para realizarlo se us6 una meto-
dologia descriptiva, con un enfoque docu-
mental, es decir, revisar fuentes disponibles
en la red, como google académico, con
contenido oportuno vy relevante desde el
punto de vista cientifico para dar respues-
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ta a lo tratado en el presente articulo y que
sirvan de inspiracion para realizar otros pro-
yectos. Las fuentes consultadas pueden ser
estudiadas al final, en la bibliografia.

Resultados

La infeccion urinaria constituye una de las
causas mas frecuentes de enfermedad in-
fecciosa encontrada en la préactica médica
caracterizada por elevadas tasas de in-
cidencia y morbilidad en la poblacion pe-
diatrica y adulta en diferentes regiones del
mundo. La mayoria de estas infecciones
son causadas por gérmenes presentes en
la flora intestinal. EI 93 % de los casos son
producidos por bacilos gramnegativos, un 6
% por cocos grampositivos y el 1 % restante
por levaduras, virus, protozoos y parasitos
(Diaz-Cabrera, Septiembre 2006).

La capacidad de virulencia de los microor-
ganismos antes mencionados y de factores
predisponentes como edad, sexo, estado
inmunologico, malformaciones renales, en-
tre otros, se determinan diferentes formas
clinicas de presentacion, entre las que des-
tacan: la pielonefritis, cistitis o uretritis, con
evolucion aguda o crénica. Se estima una
incidencia de alrededor de 2 a 3 casos por
cada 100 habitantes al afio, generando al-
tos costos al sistema de salud de muchos
paises (Calle-Colqui, Septiembre 2017).

Escherichia Coli, el principal agente etiolo-
gico, ha aumentado su resistencia a traves
de varios mecanismos, siendo uno de los
mas conocidos, la produccion de etalacta-
masas de espectro extendido. A pesar de la
amplia cobertura de antibidticos existentes
para tratar la infeccion urinaria, en ciertas
circunstancias, la sintomatologia urinaria no
desaparece por factores de riesgo 0 mas
aun por un fendémeno creciente y que pre-
ocupa a la comunidad médica nacional e
internacional, denominado resistencia bac-
teriana.

Los microorganismos que con mayor fre-
cuencia son aislados en este tipo de in-
fecciones son Escherichia Coli, Klebsiella,
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Enterobacter, Enterococcus, Pseudomonas,
Proteus y Staphylococcus saprophyticus,
aunque con diferencias significativas en su
magnitud y factores asociados, en relacion
a la poblacion de estudio. En el pasado,
existia un esquema terapéutico basado en
la administracion de nitrofurantoina, trimeto-
prim-sulfametoxazol o fluoroquinolonas, los
cuales poseian una tasa de inhibicion efec-
tiva frente a estos microorganismos; pero el
uso abusivo de estos antibidticos, la terapia
inapropiada, la realizacion de un esquema
terapéutico incompleto o prolongado y la no
adherencia al tratamiento, han generado un
aumento de la resistencia a antibiéticos por
parte de estos microorganismos.

Esto constituye un grave problema de salud
publica mundial por su elevada ocurrencia,
el alto costo que representa su manejo, el
aumento de la tasa de recurrencia (27 - 46%
por afno en mujeres) (Orregdn-Henao, Di-
ciembre 2014), el desarrollo de infecciones
complicadas y la afectacion de la calidad
de vida de los pacientes tras cada nuevo
episodio.

La infeccion del tracto urinario se define
como la invasion microbiana del aparato
urinario que sobrepasa la capacidad de los
mecanismos de defensa del huésped, pro-
duce una reaccion inflamatoria y eventual-
mente alteraciones morfoldgicas o funcio-
nales, con una respuesta clinica que afecta
con mayor o menor frecuencia a personas
de uno y otro sexo y a diferentes grupos po-
blacionales (Seija-Frantchez, Agosto 2014).

Desde el punto de vista segun criterio de la-
boratorio se mide la infeccion de tracto uri-
nario con hallazgo de mas de 10 000 UFC/
ml en el uro cultivo, en cultivo puro, mono
microbiano, acompafiado de leucocituria
(5-10 leucocitos por campo de 400 X en el
sedimento urinario o 10-50 leucocitos por
mm3 en orina entera observada en camara
de recuento) y de otros signos y sintomas
de infeccion urinaria: necesidad urgente y
frecuente de orinar, enrojecimiento de la vul-
va y picor vaginal (mujeres), dolor al orinar
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y al mantener relaciones sexuales, fiebre y
escalofrios, aparicion de sangre en la orina.

Diagnéstico

Las pruebas y analisis que tendran que
realizarse al paciente con infeccion urinaria
dependeran de la zona donde se presume
que radica la infeccion y de los sintomas
que éste padezca. Algunas de las pruebas
mas generales son las siguientes:

e Examen fisico: el médico palpa la zona
abdominal y pélvica del paciente para
detectar los lugares con dolor o con en-
rojecimiento.

e Andlisis de orina: con una muestra de
orina del paciente se examina si ésta
contiene algun agente infeccioso (ger-
men Nocivo).

e (Cultivos de orina, liquido vaginal o liqui-
do uretral: se siembra una gota de algu-
nos de estos liquidos en una placa con
nutrientes para bacterias y, después de
transcurridas varias horas para que és-
tas crezcan, se determina qué tipo de
bacteria es la causante de la infeccion
y qué antibidticos pueden resultar efec-
tivos (antibiograma).

e C(Citoscopia: consiste en introducir por la
uretra un tubo provisto de lentes y luz
para observar directamente el estado de
la uretra y la vejiga urinaria.

e FEcografia abdominal: es un estudio in-
doloro del abdomen que se realiza me-
diante ultrasonidos que forman una ima-
gen en un monitor.

e Urografia: es una radiografia del rifion,
para la cual hay que inyectar previamen-
te una sustancia que creara un contraste
y el rifidn podra ser observado con faci-
lidad.

Tratamientos

El tratamiento para combatir las infecciones
del aparato urinario incluye antibidticos, si
estan causadas por bacterias, o antivira-
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les (como el aciclovir), si estan causadas
por virus. Es necesario tener en cuenta los
patrones de sensibilidad de las bacterias
potencialmente causantes de las mismas.
Estos patrones pueden variar entre distintas
zonas e incluso en una misma area geogra-
fica con el paso del tiempo.

Escherichia Coli ha sido el germen mas fre-
cuentemente aislado en muestras de orina
de pacientes de atencion primaria en la bi-
bliografia consultada. La distribucion de los
microorganismos en el medio extra hospi-
talario en trabajos recientes es similar, por
tanto, el conocimiento del patron de sensi-
bilidad antibidtica de éste germen es funda-
mental para orientar adecuadamente el tra-
tamiento empirico de la infeccion urinaria en
nuestro medio (Junquera-Loza, Abril 2005).

Los antibiéticos mas usados son el trime-
toprim, la amoxicilina y la ampicilina. Tam-
bién una clase de farmacos llamados qui-
nolonas se usan para tratar infecciones del
tracto urinario, como son la ofloxacina, ci-
profloxacina y trovafloxina. Antes de iniciar
el tratamiento con antibidticos, el médico
determina si el paciente padece algun tras-
torno que pueda agravar la infeccion, como
una alteracion de la actividad nerviosa, una
diabetes o0 una disminucion de las defensas
del organismo que pueda reducir la capaci-
dad de éste ultimo de combatir la infeccion.

En pacientes que sufren infecciones por
Chlamydia o Micoplasma se hace necesa-
rio un tratamiento mas largo con tetraciclina
0 una combinacion de trimetoprim y sulfa-
metoxazol. Un analisis posterior ayuda a
confirmar que el tracto urinario esta libre de
gérmenes. Los pacientes con infecciones
de rifidn graves tienen que ser hospitaliza-
dos hasta que puedan tomar fluidos y far-
macos por su cuenta.

La explicacion que se propone al modelo
resultante, es que el paciente que presenta
una hospitalizacion previa esta expuesto a
un ambiente en donde es mas propenso a
mayor presencia de cepas Escherichia Coli
resistentes, siendo los pacientes de mayor
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edad los que mas frecuentan los centros
hospitalarios y mas vulnerables a infeccio-
nes por su menor reserva fisioldgica e in-
munoldgica y su mayor desnutricion (Go-
mez-Plata, Abril 2009).

Se espera que el paciente vardon adulto,
probablemente con patologia prostatica, el
gue requiera procedimientos invasivos de
la via urinaria, que aunado a alteraciones en
la anatomia y funcion de la vejiga lo condi-
cionen a proliferacion bacteriana de cepas
como la Escherichia Coli. Un estudio reali-
zado en un centro de salud en Peru conclu-
ye que el sexo masculino, la edad mayor a
45 afos y la hospitalizacion previa son fac-
tores asociados a infecciones urinarias.

Este resultado sugiere considerar el ries-
go al que se ven expuestos los varones de
edad avanzada durante su hospitalizacion;
y en lo posible, disminuir ese riesgo a través
de medidas como un menor tiempo de hos-
pitalizacion, un menor nudmero de procedi-
mientos uroldégicos y una menor exposicion
a antibidticos. Otro estudio realizado en la
Habana-Cuba obtiene los siguientes hallaz-
gos, resumidos en la siguiente tabla:
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Tabla 1. Micro organismos aislados e identificados en uro cultivos

Géneros y especies
Escherichia coli
Klebsiella sp.
Proteus vulgaris

Proteus mirabilis

Staphylococcus coagulasa-negativo

Enterobacter sp
Providencia rettgeri
Morganella morgani
Pseudomonas sp.
Staphylococcus aureus

Total

Fuente: (Diaz-Cabrera, Septiembre 2006)

De un total de 642 uro cultivos analizados,
81 (13 %) resultaron contaminados, 178 (28
%) fueron positivos a diferentes microorga-
nismosy 383 (59%) negativos. Analizando el
comportamiento de los géneros y especies
en las muestras positivas se puede apreciar
que Escherichia Coli se aisl6 e identificd en
78 muestras (43,8 %), seguida de Klebsiella
sp. con 33 aislamientos (18,5%) (Diaz-Ca-
brera, Septiembre 2006). EI género Proteus
con sus 2 especies vulgaris y mirabilis pre-
sentaron 9,5 % y 7,3 % de aislamiento, res-
pectivamente.

A pesar de la evolucion generalmente favo-

%
43,8

Niumero
78
33 18,5
9,5
7,3
7,3
6,7

17
13
13
12

1,1

s

178 100

rable de la infeccion urinaria, hay pacien-
tes que tienden a la infeccion recurrente en
algunos casos, requiriendo un diagnostico,
tratamiento y seguimiento estricto por parte
del médico de asistencia, para la preven-
cion y control del dano renal cronico, asi
como hay que mencionar que la infeccion
por microorganismos como los del género
Proteus, que escinden la urea, pueden de-
terminar la aparicion de litiasis. El amonia-
co derivado de la urea produce una orina
intensamente alcalina, en la que pueden
precipitar los calculos de fosfato calcico y
fosfato triple de calcio, magnesio y amonio
(Gomez-Plata, Abril 2009).

Tabla 2. Antibidticos aplicados y evaluados en estudio

Antimicrobiano
Ampicilina
Ampicilina/sulbactam
Cefuroxima
Ceftriaxona
Ceftazidima
Nitrofurantoina
Ac nalidixco
Ciprofloxacina
Gentamicina
Amikacina

Carbapenems

Fuente: (Seija-Frantchez, Agosto 2014)
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Frecuencia Absoluta

229
92
9
6
2
9
87
59
17
1
0

Frecuencia Relativa
52.7
21.4

2.1
1.4
0.5
2.1
20
13.6
39
0.2
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En el caso especifico de la resistencia a las
fluoroquinolonas hay una combinacion de
varios mecanismos que actuan solos o en
conjunto para producir un fenotipo resis-
tente. Las mutaciones puntuales dentro de
la DNA girasa, causa una reduccion de la
afinidad de la enzima por las fluoroquinolo-
nas con la disminucion subsiguiente de la
sensibilidad del patdégeno al medicamento
(Gomez-Plata, Abril 2009).

La topoisomerasa IV es un blanco secunda-
rio para la accion de las fluoroquinolonas en
ausencia de DNA girasa susceptible. Otras
mutaciones afectan la acumulacion intrace-
lular del medicamento por alteracion de la
membrana celular, por ejemplo alterando la
expresion de las proteinas de membrana,
alteraciones del lipopolisacarido y/o salida
del medicamento de la célula bacteriana
(Alvarez, Mayo 2007). Las mutaciones en
la membrana celular tienden a potenciar re-
sistencia antimicrobiana multiple a sustan-
cias no relacionadas pero clinicamente im-
portantes. Los plasmidos tambiéen pueden
transmitir resistencia de bacteria a bacteria.

La resistencia a fluoroquinolonas es mas
alta en paises en vias de desarrollo que en
los desarrollados asi como que el uso de
quinolonas menos activas como el acido
nalidixico y la prescripcion de bajas dosis
de otras mas fuertes como ciprofloxacina
causando en seleccion de mutantes. Otro
elemento a consideracion es que la resis-
tencia a ciprofloxacina puede ser un marca-
dor indirecto de resistencia a otros medica-
mentos, segun un estudio de la Universidad
de Manitoba en el 2006, de 1858 especime-
nes resistentes a ciprofloxacina, un 79.8%
fue resistente a ampicilina y un 66.5% re-
sistente a trimetropim-sulfametoxasol y solo
10.8% fue resistente exclusivamente a ci-
profloxacino (Suarez-Milian, Marzo 2014).

La resistencia de la Escherichia Coli a las
fluorogquinolonas tiene un patrén complica-
do y por eso no se pueden generalizar los
perfiles de resistencia, es mas frecuente en-
contrar mayor resistencia antimicrobiana en
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aquellos gérmenes provenientes de mues-
tras intra-hospitalarias, con excepcion de la
nitrofurantoina. Ademas de las fluoroquino-
lonas, existe un aumento preocupante de
la resistencia a otros antibidticos, como por
ejemplo al TMP SMX (Alvéarez, Mayo 2007),
asociado a la prescripcion continua de este
agente para el tratamiento empirico de la in-
feccion de las vias urinarias no complicada
en mujeres, patron repetido en varios estu-
dios consultados como referencia.

Las cefalosporinas de todas las generacio-
nes tienen resistencias por debajo del 15%
tanto en las muestras intra como extra hos-
pitalarias, destacandose las de tercera ge-
neracion por su resistencia mas baja y por
lo tanto justificandose su uso en el paciente
con factores de riesgo y que requiera ma-
nejo intra-hospitalario (Guajarda-Gonzaélez,
2009). Para el paciente ambulatorio y sin
un cuadro de riesgo adicionales, las cefa-
losporinas de primera generacion son una
buena opcioén al igual que la nitrofurantoina.
Si ocurre fallo terapéutico con cefalospori-
nas de tercera generacion, el tratamiento
con carbapenems es una alternativa.

Es importante considerar los fenotipos de
Escherichia Coli con beta-lactamasas de
espectro extendido debido a que son un
problema emergente importante aun en la
comunidad, aunque no hay disefios demo-
graficos que prevengan su expansion, si se
han identificado algunos factores de riesgo
como: hospitalizacion reciente, tratamiento
antimicrobiano previo y uso de inmunosu-
presores; por esto actualmente resulta in-
valuable enfatizar en el screening rutinario
para la produccion de ESBL entre la entero
bacterias incluso las provenientes de la co-
munidad.

Conclusion

La elevada prevalencia de infecciones del
tracto urinario, la multiplicidad de uro pato6-
genos aislados, la identificacion de grupos
de mayor riesgo y la diversidad de perfiles
de resistencia antibiotica evidencian la ne-
cesidad de desarrollar investigaciones lo-

105




ALARCON MEDINA, G., MARLON ENRIQUE, A., TAPIA MONAR, L., & TANIA MICAELA, B.

cales que permitan orientar las acciones en
salud vy vigilancia epidemiolégica, acorde
con las particularidades de cada poblacion
de estudio.

La infeccion del tracto urinario se define
como la invasion microbiana del aparato
urinario que sobrepasa la capacidad de
los mecanismos de defensa del huésped,
produce una reaccion inflamatoria y even-
tualmente alteraciones morfoldgicas o fun-
cionales, con una respuesta clinica que
afecta a la poblacién sin discriminar edad
0 sexo. La infeccion urinaria constituye una
de las causas mas frecuentes de enferme-
dad infecciosa encontrada en la practica
medica caracterizada por elevadas tasas
de incidencia y morbilidad en la poblacion
pediatrica y adulta en diferentes regiones
del mundo.

La creciente resistencia a fluoroquinolonas
en Escherichia Coli es un importante pro-
blema de salud publica en nuestro medio.
En mujeres jovenes con cistitis no compli-
cada demostramos que se puede realizar
tratamiento empirico y prescindir de la rea-
lizacion de uro cultivo. Para los casos de
cistitis aguda no complicada se sugiere
el tratamiento empirico con nitrofurantoina
dados los altos niveles de sensibilidad de
Escherichia Coli a este agente en cualquier
grupo de edad.

Es conveniente reservar el uso de fluoroqui-
nolonas solo para los casos de pielonefritis
no complicadas con el fin de disminuir la
presion selectiva causada por el uso indis-
criminado de este grupo de antibidticos. En
el grupo de infecciones urinarias complica-
das y en aquellos pacientes mayores de 60
anos la resistencia a ciprofloxacina es co-
mun, lo que descarta a utilizar este antibioti-
co como tratamiento empirico. Las cefalos-
porinas de segunda y tercera generacion
se presentan como una buena opciéon para
el tratamiento empirico en estos grupos de
pacientes por no estar tan generalizada su
aplicacion, el cual se deberia ajustar de
acuerdo al resultado del uro cultivo.
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