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RESUMEN

La resistencia antibiodtica de bacterias causantes de infecciones urinarias es un constante
reto terapéutico por modificaciones de microorganismos que limitan el diagndstico y
tratamiento. De modo que el objetivo de esta investigacion fue evaluar patrones de
resistencia antibiotica de Escherichia coli uropatdgena causante de infecciones urinarias
segun caracteristicas sociodemograficas en pacientes ambulatorios, desarrollando una
investigacion analitica y transversal con disefio observacional, con una poblacion
conformada por urocultivos positivos de Escherichia coli de pacientes que acudieron al
area de microbiologia del Hospital Carlos Monge Medrano, entre Junio-Agosto del 2024,
con la comparacion de prevalencia de Escherichia coli que fueron aisladas e identificadas
en agar MacConkey y posterior inoculacion en medios diferenciales; asimismo, la
determinacion de patrones resistencia antibiotica mediante el método de Kirby-Bauer,
que fueron analizadas con las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes (sexo,
edad), los datos fueron procesados con el programa R studio a través de una prueba de
chi cuadrado, analisis de correspondencia simple y un andlisis de componentes
principales con un nivel de significancia de 0.05, previa validacién de supuestos. Como
resultados se encontré que las pacientes mujeres presentan mas casos (78%) y que el
grupo etario de jovenes (entre los 18 a 29 afios) son el grupo mas afectado (44%)
existiendo una diferencia significativa (p<0.05). Con respecto a los patrones de
resistencia antibiotica evidencian que los pacientes jovenes muestran resistencia a
trimetoprim/sulfametoxazol, amikacina y gentamicina; en pacientes adultos, a
ciprofloxacino, ceftriaxona y amoxicilina/acido clavulanico; y los adultos mayores, a
nitrofurantoina y norfloxacina. Mientras que en género, las mujeres evidencian resistencia
a multiples antibioticos, mas los hombres presentaron resistencia Unicamente a
norfloxacina, no existiendo diferencia significativa (p>0.05). En conclusién, tenemos que
las pacientes mujeres y los jovenes son los principales afectados, asimismo, se
identificaron patrones diferenciados de resistencia antibidtica segun la edad y el género,
destacando a los pacientes del género femenino con una resistencia a mayor variedad de

antibidticos, mientras que en los hombres se limita a norfloxacina.

Palabras Clave: Edad, Sexo, Escherichia coli, Uropatdgeno, Resistencia y antibioticos.

15

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis



UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

ABSTRACT

Antibiotic resistance of bacteria causing urinary tract infections is a constant therapeutic
challenge due to modifications of microorganisms that limit diagnosis and treatment.
Therefore, the objective of this research was to evaluate antibiotic resistance patterns of
uropathogenic Escherichia coli causing urinary tract infections according to
sociodemographic characteristics in outpatients, developing an analytical and cross-
sectional research with an observational design, with a population made up of positive
Escherichia coli urine cultures from patients who came to the microbiology area of the
Carlos Monge Medrano Hospital, between June-August 2024, with the comparison of the
prevalence of Escherichia coli that were isolated and identified on MacConkey agar and
subsequent inoculation in differential media; Likewise, the determination of antibiotic
resistance patterns using the Kirby-Bauer method, which were analyzed with the
sociodemographic characteristics of the patients (sex, age), the data were processed with
the R studio program through a chi-square test, simple correspondence analysis and a
principal component analysis with a significance level of 0.05, after validation of
assumptions. As results, it was found that female patients present more cases (78%) and
that the young age group (between 18 and 29 years) is the most affected group (44%),
there being a significant difference (p <0.05). Regarding antibiotic resistance patterns, it
is evident that young patients show resistance to trimethoprim/sulfamethoxazole,
amikacin and gentamicin; in adult patients, to ciprofloxacin, ceftriaxone and
amoxicillin/clavulanic acid; and older adults, to nitrofurantoin and norfloxacin. While in
terms of gender, women showed resistance to multiple antibiotics, men showed resistance
only to norfloxacin, with no significant difference (p>0.05). In conclusion, we have that
female patients and young people are the most affected, likewise, differentiated patterns
of antibiotic resistance were identified according to age and gender, highlighting female
patients with resistance to a greater variety of antibiotics, while in men it is limited to

norfloxacin.

Keywords: Age, Sex, Escherichia coli, Uropathogen, Resistance and antibiotics.
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ﬂ. UNIVERSIDAD

CAPITULO |
INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario, conocidas como ITU, alrededor del todo el
mundo afectan a 2 de 3 casos por cada 100 habitantes de ambos sexos por afio,
constituyendo asi una problemaética a nivel de la salud publica, teniendo a la vez un
importante impacto econoémico debido a que lleva consigo recibir una serie de
medicamentos y tratamientos con gastos monetarios que no siempre resultan efectivos
(Molin et al., 2023). Si bien, la ITU es una problemética de salud en ambos sexos, gran
parte de la poblacion de sexo femenino en el mundo experimenta una ITU en algin
momento de la vida (Perez, 2017), de tal manera que el 70% de mujeres presenta dicho
problema a la largo de su vida con tendencia a repetir el cuadro (Ramos & Vera, 2023).
Por otro lado, la frecuencia de aparicién depende de diversas condiciones, dentro de ello
la edad, sexo, estado de gestacion, inmunologia y condiciones anatémicas del paciente
que a lo largo de los afios presenta alteraciones en mecanismos de defensa a infeccién

(Cardona & Herndndez, 2013; Santacruz, 2023).

Las ITU son producidas por microorganismos, entre ellas generalmente las
bacterias, que provienen en principio de la zona perianal y llegan a invadir las vias
urinarias y posteriormente la vias ascendentes del sistema urinario (Molin et al., 2023).
Entre las principales bacterias causantes se encuentran Escherichia coli (E. coli),
Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae), Proteus mirabilis (P. mirabilis), Enterococcus
faecalis (E. faecalis) y Staphylococcus saprophyticus (S. saprophyticus) (Zhou et al.,

2023).

Siendo la principal causa de las ITU la ocasionada por Escherichia coli

uropatégena (UPEC), responsable de 65% de las ITU de categoria complicada. Las UPEC
17
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forman parte del grupo de E. coli patégenas conocidas como E. coli patbgena
extraintestinal (EXPEC), un grupo de cuatro patotipos que se clasifican segun su lugar de
aislamiento y en el cual han adoptado mecanismos de virulencia que les ha permitido
proliferar y causar enfermedad en sitios de acogida. Si bien al inicio se da paso a una
respuesta inmune innata del huésped a la infeccidn representada por una compleja cascada
de eventos, a lo largo del tiempo, las UPEC han adquirido una serie de factores de
virulencia que los ayuda a eludir los mecanismos inmunitarios del huésped y acelerar la

infeccion y la enfermedad (Whelan et al., 2023).

A todo ello se suma la resistencia antibiotica, uno de los tantos problemas de la
salud publica. En donde si bien los antibidticos en la historia han tenido efecto
recuperador frente a las ITU, la aparicion de cepas resistentes en el ambiente clinico es
cada vez mayor, y junto a ello el de nuevos mecanismos de resistencia (Iregbu et al.,
2013). Entre los mecanismos de resistencia a los antibidticos en casos de UPEC se pueden
incluir mutaciones cromosomicas en genes, ademas de la produccion de enzimas que
tienen como resultado el desactivar el antimicrobiano por medio de la degradacién o
compitiendo por los sitios de unién, ademas que factores de virulencia y genes de
resistencia a los antibioticos pueden estar siendo intercambiados mas facilmente tras la
formacion de biopeliculas (Whelan et al., 2023). Sumado a ello, diversas investigaciones
reflejan que los grupos de pacientes de mayor edad presentan probabilidad de mayor

resistencia antibiotica en comparacion de menores de 60 afios (Carreras et al., 2021).

Asimismo, en vista a que a mayor edad habria mayor resistencia antibidtica
(Carreras et al., 2021) y que el sexo del individuo predispondria a infecciones urinarias
(Grados et al., 2019) es que existe la necesidad de tener informacion actualizada sobre
patrones de resistencia antibidtica en aislamientos recientes de Escherichia coli

uropatdgena, segun caracteristicas sociodemograficas del paciente sobre todo en
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poblacién altoandina, y debido a que por el momento no hay estudios en la literatura
especializada con enfoque de analisis multivariado por componentes principales y analisis
de correspondencia para la determinacion de patrones de resistencia antibiotica es que el
proposito del presente estudio es analizarlos de esta manera con el fin de mejorar la
antibioticoterapia estratificada y evitar complicaciones y posibles hospitalizaciones en

atencion de salud ambulatoria para el departamento de Puno.

1.1. OBJETIVO GENERAL

Evaluar patrones de resistencia antibiotica de Escherichia coli uropatgena
causante de infecciones urinarias segun caracteristicas sociodemograficas (sexo y edad)

en pacientes ambulatorios, Juliaca - Puno, 2024.

1.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Comparar la prevalencia de Escherichia coli uropatégena en urocultivos positivos

de pacientes ambulatorios seguin sexo y edad, Juliaca - Puno, 2024.

. Determinar patrones de resistencia antibidtica de Escherichia coli uropatégena
causante de infecciones urinarias segun caracteristicas sociodemograficas como

sexo y edad de pacientes ambulatorios, Juliaca - Puno, 2024.
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CAPITULO II
REVISION DE LITERATURA

2.1. ANTECEDENTES

A nivel internacional, Espinoza et al. (2022) en Ecuador una investigacion
determind la etiologia y el perfil de resistencia de bacterias aisladas de urocultivos
positivos de embarazadas con diagndstico de ITU, con metodologia descriptiva y
transversal y una poblacion constituida por 124 pacientes del Hospital de Sangolqui desde
enero 2017 hasta abril 2018, con edades entre 20 a 30 afios, en la que los urocultivos
positivos presentaron mayor susceptibilidad a ceftriaxona, nitrofurantoina y fosfomicina,

siendo mas resistente a cefuroxima y ampicilina.

Ballesteros (2018), en Puebla, México se analizaron los patrones de resistencia,
de 100 cepas de UPEC aisladas de mujeres gestantes y no gestantes en Sonora y 50 de
Puebla, las cuales fueron clasificadas como multidrogo resistentes, siendo los antibioticos
que presentaron mayor resistencia por ejemplo la ampicilina (100% vs 100% en Sonora
y Puebla respectivamente), B-lactamicos del tipo cefalosporinas de primera a cuarta

generacion (71.3% vs 75.7) y fluoroquinolonas (52.4% vs 50%).

Garza et al. (2018), en México, en una investigacion hospitalaria fue analizada la
resistencia bacteriana, asi como también la deteccion de comorbilidades causantes de
modificar el proceso de una infeccion urinaria con el fin de un mejor tratamiento, teniendo
como metodologia el uso de urocultivos positivos procedentes de pacientes ambulatorios
del area de urologia del hospital correspondiente a una muestra de 190 urocultivos,
determinando E. coli como mas frecuente, asimismo se observd mayor resistencia de

antibidtico entre ellos a cefazidima (91.5%), quinolonas (> 65%) y seguidamente de
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trimetoprim/sulfametoxazol (58%). Por otra parte, entre los antibiéticos que mostraron
mayor sensibilidad estuvieron amikacina, imipenem, nitrofurantoina y meropenem,
ademas se hall6 la presencia de comorbilidades siendo muy frecuente la diabetes mellitus,

el uso previo de antibioticos para infeccion de vias urinarias e hiperplasia prostatica.

Asimismo Castrillon et al. (2016), en Pereira - Colombia identificaron los
principales agentes etioldgicos y la resistencia a los antibioticos de microorganismos
aislados por urocultivo de 1563 pacientes con IVU entre los meses de abril del 2014 a
marzo del 2015, evaludndose bacterias aisladas de los urocultivos procesados, para una
posterior evaluacion del antibiograma, hallando mayor resistencia en E. coli para
cefalotina (75.8%), ampicilina (72.6%) y trimetoprim/sulfametoxazol (55.3%),

demostrando un uso inadecuado del antibiético.

En otro estudio, Miranda et al. (2016) evaluaron la susceptibilidad a los
antibioticos de diferentes grupos genéticos de la especie E. coli aisladas de Infecciones
Urinarias en México, en donde los aislamientos con un total de 50 pertenecieron a la
localidad del centro del pais, ademas de una cantidad de 57 aislados de una localidad al
suroeste, los cuales en su totalidad fueron caracterizados fenotipicamente (susceptibilidad
antibidticos), presentando entre lo mas comun la resistencia a antibiéticos como la

ampicilina (92.5%), tetraciclina (76.6%) y trimetoprim/sulfametoxazol (70.1%).

Por otra parte, Zuniga et al. (2016), en Honduras, obtuvieron conocimiento de la
epidemioldgica de perfil de sensibilidad de las bacterias presentes en urocultivos para los
meses de febrero a junio de 2014, aislando de ese modo un total de 602 urocultivos en
diferentes establecimientos de las ciudades de San Pedro Sula y El Progreso, tomandose
como variables el sexo, edad y bacterias, encontrandose que los antibidticos que

presentaban mayor porcentaje de sensibilidad y resistencia, mediante el método de Kirby
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Bauer para valorar los perfiles, estaban principalmente E. coli (70,4%), seguido de
Enterobacter spp (7.8%) entre otros; con una sensibilidad general frente a fosfomicina
(68.9%), amikacina (68.4%), nitrofurantoina (62.4%), gentamicina (60.4%) y ceftriaxona
(50%), pero con una resistencia a trimetoprim sulfametoxazol (50.1%), ciprofloxacina
(38.2%), levofloxacina (36.7%), norfloxacina (5%) y amoxicilina+écido clavulanico

(33.8%).

Ahora bien, Chindembele et al. (2015) evaluaron la sensibilidad antimicrobiana
in vitro de cepas E. coli causantes de ITU en la provincia de Huambo, Angola, iniciando
con nueve pruebas bioguimicas convencionales para la identificacién y de ahi con el
método Kirby-Bauer, hallando 387 urocultivos, donde el microorganismo mas
frecuentemente aislado fue E. coli (83%), existiendo principalmente resistencia a la
ampicilina (96.5%), cefalexina (59.6%) y sulfametoxazol-trimetropim (52.6%), pero
siendo sensible al imipenem (97.4%), amikacina (95.6%), nitrofurantoina (76.3%),

ciprofloxacino (73.7%), norfloxacino (73.7%) y acido nalidixico (70.2%).

Miranda (2014), en otro estudio, llevado a cabo en dos localidades de México se
evaluaron entre los determinantes de virulencia y susceptibilidad a antibi6ticos de
Escherichia coli uropatdgena un total de 107 cepas de E. coli con resistencia a ampicilina
(92.5%), tetraciclina (76.6%) y trimetoprim/sulfametoxazol (70.1%) siendo los mas

frecuentes en ambos grupos evaluados.

Asimismo, Gomez et al. (2009) en Colombia, en su propdsito de describir la
frecuencia de microrganismos y el perfil de resistencia antimicrobiana en cultivos de
pacientes con sospecha de infeccion urinaria, se revisaron 2312 urocultivos, siendo el
microorganismo mas frecuente la E. coli (62.58%), con resistencia a trimetropim-

sulfametoxasol (43.4%), ciprofloxacina (31.4%), ampicilina (51.9%) y ampicilina-
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sulbactam (32.2%), mientras que los antibi6ticos que tuvieron una baja resistencia fueron
la nitrofurantoina (1.7%), cefalosporinas de primera (8.76%), segunda (7.5%) y tercera

generacion (2.1%).

De otro lado, Calenzani (2008) realizo un analisis descriptivo evidenciando una
frecuencia de resistencia de E. coli en muestras recepcionadas en el area de Bacteriologia
del Hospital Obrero N°1 de la ciudad de la Paz entre los meses de Enero de 2006 a
Diciembre de 2007 con un total de 2237 muestras de orina, siendo la identificacion mas
frecuente la de E. coli (75%) en muestras del género femenino, evidenciando ser mayor
al 50% la resistencia a Amoxicilina/Ac. clavulanico, Gentamicina, Cefalotina,
Cotrimoxazol, Amikacina, Ciprofloxacina, Ceftriaxona, Nitrofurantoina y Acido

Nalidixico.

Sanchez et al. (2003), en Espafia, entre 1998 a 2000 en un reconocimiento de
sensibilidad de bacterias causantes de infecciones urinarias, se analizaron urocultivos
positivos para E. coli frente a un panel de nueve antibidticos de uso frecuente,
encontrando mediante la prueba de Chi cuadrado la existencia de diferencias
estadisticamente significativas en los distintos afios de estudio, y sensibilidad in vitro a
fosfomicina (99.2%-99.3%; p=NS*), cefixima (98.3%-92.9%; p<0.001), cefuroxima
(96.5%-94.1%; p<0.05), nitrofurantoina (94.5%-86.9%; p<0.001), amoxicilina-acido
clavulanico  (93.1%-90.1%; p<0.05), ciprofloxacino (77.1%-81.6%; p<0.05),
norfloxacino (75.8%-80.3%; p<0.05), cotrimoxazol (71.5%-73.4%; p=NS*) y ampicilina

(44%-41.4%; p=NS¥*). (*NS= No significativo).

A nivel nacional, Quispe & Sanchez (2024) en Lima — Per(, realizaron una
evaluacion antibidtica existente en E. coli ante distintos antibidticos provenientes de

pacientes del Hospital Cayetano Heredia en transcurso de 2019 y 2022, se clasifico
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urocultivos positivos a E. coli con una totalidad de 5308 casos presentes de los cuales se
evidencio que el 2022 existi6 una subida significativa respecto a resistencia de
cefalosporinas de 3ra y 4ta generacion, con una disminucion evidente frente ademés
antibioticos como lo son los aminoglucésidos, fluoroquinolonas y penicilinas/inhibidores
de betalactamasas, con una resistencia observada a ceftriaxona (38.7% a 42.3%) y seguida
reduccion a ciprofloxacino (61.1% a 54.9%) y gentamicina (27.6% a 21.9%), mientras
por su lado presento resistencia a amikacina (1.9%) y ningin cambio observado en

nitrofurantoina (3.8%).

Asi también, Sullca (2022) en Huancayo-Peru, se determind la sensibilidad
antibidtica de Escherichia coli causante de infecciones urinarias en una poblacion
conformada por 16 cultivos de E. coli aislados e identificados a partir de muestras de
orina procedentes de pacientes que acudieron entre los meses de noviembre y diciembre
2021, teniendo como procedimiento microbioldgico el uso de medios selectivos y
diferenciales bioquimicos, ademas de la técnica Kirby-Bauer, en el cual ante el uso de 13
discos de sensibilidad comerciales, encontraron sensibilidad a amikacina (62.5%),
gentamicina (37.5%); una sensibilidad intermedia frente al &cido fusidico (50%) y
ciprofloxacina (37.5%), y resistencia completa a amoxicilina+acido clavulanico y

sulfametoxazol-trimetropim, seguido de cefotaxima y ceftazidima (87.5%).

De la misma manera, Alvarez & Luna (2024) determinaron la sensibilidad
antimicrobiana de bacterias uropatdégenas en 300 muestras de orina de pacientes
sospechosas atendidas en el hospital Antonio Lorena del Cusco, aislando a E. coli en un
80.0%, donde el antibiograma por difusion mostrd0 una sensibilidad del 87% a

Nitrofurantoina, 82% a Sulfametoxazol Trimetoprim y Gentamicina.
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Por otra parte, Miranda et al. (2019) en Lima-Perd, en una descripcién de los
principales mecanismos de resistencia antimicrobiana en uropatogenos aislados en
adultos mayores entre enero de 2014 y octubre de 2016, se hall6 entre los
microorganismos mas frecuentes a E. coli, Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis,
las cuales obtuvieron una sensibilidad mayor a 80% frente a piperacilina/tazobactam,
amikacina y carbapenems, asimismo, el 83,6% de cepas de Escherichia coli fueron
sensibles a nitrofurantoina, existiendo asi un incremento constante de resistencia
bacteriana en relacion a la edad, teniendo a la inactivacion enzimatica de betalactamicos

y aminoglicésidos como mecanismo de resistencia méas frecuente.

Asimismo Tucto et al. (2014) en Trujillo-Pert, en la investigacion resistencia
bacteriana de Escherichia coli uropatégena, con muestras de urocultivos pertenecientes a
pacientes ambulatorios y hospitalizados en el Hospital 11 Chocope — EsSalud, entre
octubre de 2010 y agosto de 2013, hallandose que Escherichia coli uropatégena es
resistente a los antimicrobianos, entre ellos Cefolatina, Cefepima, Tetraciclina,
Ciprofloxacino y Levofloxacina (p>0,05), sefialando ademéas que frente a Imipenem

ninguna cepa de E. coli fue resistente en la duracion del estudio.

De la misma manera, Silva (2013) en Ayacucho-Per( se evalud patrones de
resistencia a antibiéticos y la presencia de Beta Lactamasas de Espectro Extendido
(BLEE) en urocultivos de pacientes que acudieron al Area de Microbiologia mediante el
uso del método de disco de difusion, en el cual de 390 muestras, 61 fueron positivas
siendo Escherichia coli aislada en 75 % del total de casos, existiendo resistencia a
quinolonas (ciprofloxacino, 43.5 %, acido nalidixico 73% y norfloxacino, 57%), ademas
de una resistencia a carbapenems del 0%, y a aminoglucosidos (gentamicina 4 % y

Amikacina, 2%).
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De igual forma, Corahua (2009), en Lima-Peru con el objetivo de caracterizar
cepas de Escherichia coli uropatdgenas durante los meses de agosto 2006 — agosto 2007,
se recolectaron 52 cepas confirmadas las cuales se verificaron fenotipicamente en agar
MacConkey y mediante pruebas bioquimicas, determinando que todos los aislados
presentaron altos nivel de resistencia a sulfametoxazol-trimetopim (60%), ciprofloxacino

(63%) y amoxicilina-acido clavulanico (75%).

A nivel regional, Carreras et al. (2021) en un estudio de revision retrospectiva del
servicio de microbiologia de una Institucion Privada de Puno-Peru en el transcurso de
2014-2017 se tuvo como objetivo la determinacion de patrones de resistencia antibidtica
en familias de enterobacterias uropatdgenas en referencia a grupos de edad, siendo asi
Escherichia coli y Proteus spp las bacterias de mayor frecuencia, presentando ademas un
incremento de resistencia antibidtica a medida de una mayor edad de los pacientes,
observandose ademéas una mayor probabilidad de resistencia a antibiéticos como la

penicilinas, cefalosporinas y quinolonas.

Pinto (2017), en su estudio retrospectivo a menores de 13 afios del Hospital
Essalud Puno Il diagnosticados con infeccion urinaria, con la obtencion de 119
urocultivos positivos con un 86,6 % perteneciente al sexo femenino y 13,4% al sexo
masculino, ademas del hallazgo de mayor frecuencia de la bacteria E. coli con un 92,4%,
seguida de otras como Enterobacter, con un sensibilidad antibiotica mediante
antibiograma a cefalosporinas con un 81.6%, aminoglucisidos con 90%, y vancomicina
con un 98%,mientras que una elevada resistencia a ampicilina con 71%, y finalmente

sulfametoxazol con un 66%.

A nivel local, Huacasi (2022) en Juliaca, Puno-Perq, se realizé la identificacion y

evolucion de resistencia bacteriana a pacientes que acudieron por consultorio externo al
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hospital Carlos Monge Medrano de Juliaca, dando como resultado un total de 45 muestras
de orina, entre la duracién de enero a marzo del 2020, mediante el uso de un muestreo no
probabilistico, teniendo como metodologia el urocultivo cuantitativo, y asimismo las
pruebas bioquimicas diferenciales, que a través del método de Kirby — Bauer, se encontrd
Escherichia coli como el principal agente etioldgico (93.54%), con resistencia a

amoxicilina—acido clavulanico, amikacina, gentamicina y sulfametoxazol-trimetopim.

En otro estudio, Marcos et al. (2021) realizaron una comparacion de perfiles de
resistencia en Escherichia coli uropatdgena durante el afio 2016 con un total de 98
muestras de orina diagnosticadas con infeccion urinaria de pacientes provenientes de
Juliaca, Lima e Iquitos, hallando un aumento de casos en pacientes de 31 a 45 afios de
edad acompafiados de una resistencia a antibidticos como la ceftazidima, ceftriaxona,
gentamicina y trimetoprim-sulfametoxazol con respecto al establecimiento de Juliaca
quien presento mayor porcentaje de resistencia antibidtica en comparacion a Lima e

Iquitos.

2.2. MARCO TEORICO

Las infecciones urinarias (IU) son afecciones clinicas que tienen como resultado
la invasion y proliferacion de microorganismos patdgenos a nivel del tracto urinario, que
abarca la uretra, la vejiga, los uréteres y los rifiones. Se presentan con mayor periodicidad
en mujeres, con estimaciones que sugieren que entre el 50% y el 60% de las mujeres
experimentaran al menos una IU en su vida, mas sin embargo esta afecta a gran parte de

la poblacion (Hooton, 2012).
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2.2.1. Infecciones Urinarias

Las infecciones urinarias (IU) son afecciones clinicas que tienen como
resultado la invasion y proliferacion de microorganismos patogenos a nivel del
tracto urinario, que abarca la uretra, la vejiga, los uréteres y los rifiones. Se
presentan con mayor periodicidad en mujeres, con estimaciones que sugieren que
entre el 50% y el 60% de las mujeres experimentaran al menos una IU en su vida,

mas sin embargo esta afecta a gran parte de la poblaciéon (Hooton, 2012).

La ITU se presenta por diversas causas, y la orina la encontrarse de manera
usual de forma estéril, est& por su parte se caracteriza por la presencia de gérmenes
a nivel del tracto urinario, y es asi como acompafiado de cierta sintomatologia
clinica variable en alguno pacientes, donde incluye disuria, aumento de la
frecuencia y urgencia urinaria, y dolor en la parte baja del abdomen, de manera de
la afeccion es demostrada por urocultivo (Gould et al., 2010; Torres, 2012). El
diagnostico se realiza comunmente mediante analisis de orina, donde se identifica

la presencia de leucocitos, bacterias y otros.

El tratamiento de manera comun para las infecciones urinarias implica el
uso de antibidticos. Sin embargo, la creciente resistencia a los antimicrobianos se
ha convertido en un desafio significativo, ya que se ha observado un aumento en
la resistencia de E. coli a multiples antibidticos, lo que complica el manejo clinico
de estas infecciones (Flores et al., 2015). Esta situacién resalta la necesidad de
implementar estrategias de prevencién, educacion y conocimiento para los

pacientes y constante vigilancia de la resistencia antimicrobiana.
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2.2.1.1. Etiologia

La etiologia de las infecciones urinarias (IU) es compleja y
multifacética, mas sin embargo predomina la bacteriana. La bacteria
Escherichia coli es el agente causante mas comdun, responsable de
aproximadamente el 70% al 95% de los casos (Gupta et al., 2007). Esta
bacteria es parte de la flora intestinal normal, pero puede migrar al tracto
urinario, especialmente en mujeres, debido a la anatomia de su sistema
urinario, que favorece la colonizacién. La proximidad de la uretra al recto
y la corta longitud de la uretra en las mujeres aumentan el riesgo de
infeccion, ya que facilitan la entrada de microorganismos (Gupta et al.,

2007).

Ademaés de E. coli, otros patégenos implicados en las infecciones
urinarias incluyen Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis,
Enterococcus faecalis y algunas especies de Staphylococcus vy
Pseudomonas. La frecuencia de estos patdgenos puede variar segin
diversos factores, incluidos los antecedentes médicos del paciente y el
entorno. Por ejemplo, en pacientes con catéteres urinarios o con
condiciones que afectan el sistema inmunoldgico, como diabetes, se
observan patrones diferentes en la flora bacteriana responsable de las 1U

(Naber et al., 2008).

Los factores de riesgo son un componente crucial en la etiologia de
las infecciones urinarias. Las mujeres son mas susceptibles debido a la
anatomia de su tracto urinario (Hooton, 2012). La resistencia a los

antibidticos también ha emergido como un factor significativo en la
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etiologia de las 1U. El uso excesivo e inapropiado de antibiéticos ha
llevado a un aumento en la prevalencia de cepas resistentes de E. coli y
otros patdgenos, lo que complica el tratamiento de estas infecciones. Esto
resalta la importancia de un enfoque adecuado en la prevencion, el
diagnostico y el manejo de las U, asi como la necesidad de estrategias

efectivas para controlar la resistencia antimicrobiana (Flores et al., 2015).

2.2.1.2. Mecanismos de transmisién

En la infeccidn urinaria los mecanismos de transmision llegan a ser
de nivel complejo y ademaés diverso, en ello se asocia la colonizacion y
paso de microorganismos desde el tracto gastrointestinal hasta el tracto
urinario. En gran mayoria esta afeccion es causada por Escherichia coli,
ya que esta es encontrada de forma comdn en el intestino. Este
microorganismo bacteriano da su paso al tracto urinario mediante la uretra,
en especial en mujeres puesto que su anatomia lo favorece, ya que la uretra

es corta y cercana al recto (Gupta et al., 2007).

Dentro de los principales mecanismos de transmision esta la
autoinoculacion la cual ocurre tras las bacterias presentes en la region anal
0 genital se trasladan a la uretra. Situacion que ocurre en actividades
cotidianas como el uso del inodoro o la higiene personal inadecuada.
Ademas la falta de conocimiento en una limpieza adecuada después de la
defecacion, es un claro ejemplo del motivo de entrada de bacterias en la
uretra. Asimismo, la utilizacion de productos de higiene intima que
modifican la flora vaginal o irritan la uretra contribuyen a la colonizacién

bacteriana (Hooton, 2012).
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Otro mecanismo relacionado a los factores predisponentes es el uso
de catéteres urinarios. Este tipo de instrumento como los catéteres llega a
ingresar bacterias de forma directa en la vejiga y crear un ambiente
propicio para la infeccion. Las infecciones urinarias en relacion al uso de
catéteres es de principal preocupacion en el &mbito hospitalario, por lo que
existe una tasa de infeccion significativamente mas altas (Naber et al.,
2008). De tal modo que las intervenciones quirdrgicas en el tracto urinario

pueden facilitar el ingreso de bacterias (Naber et al., 2008).

Asi también las relaciones sexuales son un mecanismo de
importancia en la transmisién de infecciones urinarias. Durante el acto
sexual, los microorganismos bacterianos pueden ser transportados a la
uretra, incrementando el riesgo de transmision, siendo una poblacion
vulnerable las mujeres dada su anatomia que facilita dicho acto. Puesto asi,
se recomienda que las mujeres orinen después de tener relaciones sexuales,
lo cual ayuda a la eliminacion de bacterias que hayan ingresado a la uretra

(Flores et al., 2015).

2.2.2. Escherichia coli

Bacteria en forma de bacilo gram negativa, parte de flora intestinal natural
de los seres humanos y muchos animales. Sin embargo, ciertas cepas de E. coli
son patdgenas y causantes de diversas infecciones, en ello las infecciones
urinarias, gastroenteritis y meningitis. Esta bacteria se caracteriza ademas por su
capacidad para sobrevivir en ambientes diversos y su habilidad de adaptacion a
diferentes condiciones, el cual lo convierte en versatil y oportunista en la etiologia

de enfermedades (Kaper et al., 2004).
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Existen categorias de E. coli, incluyendo las cepas enterotoxigénicas, que
son responsables de la denominada diarrea del viajero, y las cepas uropatdgenas,
principales causantes de infecciones del tracto urinario. Estas cepas patdgenas se
adhieren a las células del epitelio urinario, favoreciendo la colonizacién y asi

también la infeccion (Nataro & Kaper, 1998).

Debido a la importancia en salud publica, E. coli es parte de estudios en
microbiologia y medicina, apoyando a comprender mejor la patogénesis de las
infecciones bacterianas y desarrollar estrategias de prevencion y tratamiento

(Nataro & Kaper, 1998).

2.2.2.1. Epidemiologia

Escherichia coli uropatogénica (UPEC) es el agente causal mas
frecuente de infecciones del tracto urinario (ITU) en todo el mundo, con
una representacion de aproximadamente el 80-90% de los casos en
mujeres (Colgan et al., 2011). Asimismo sigue siendo un patdgeno
predominante en las infecciones del tracto urinario en Peru en el 2024. Un
estudio reciente realizado por Martinez et al. (2024) indica que UPEC es
responsable del 75% de los casos de ITU en mujeres, lo que refuerza su

impacto en la salud publica (Martinez et al., 2024).

En la variabilidad de prevalencia de UPEC en diversas regiones del
pais también ha sido destacada, en lo cual un informe de Rios et al. (2024)
revela que en areas urbanas, la incidencia de cepas resistentes alcanza hasta
el 60%, lo que plantea desafios para el tratamiento efectivo de las ITU. El

acceso a los servicios de salud, las condiciones socioeconémicas y las
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practicas de higiene son factores determinantes en esta situacion (Rios et

al., 2024).

Las ITU son particularmente comunes en mujeres jovenes, con
estudios que muestran que entre el 20% y el 30% de ellas experimentaran
al menos una infeccién a lo largo de su vida (Hooton, 2000). Asimismo las
mujeres son mas susceptibles debido a la anatomia de su tracto urinario,
asi como a cambios hormonales, especialmente durante la menopausia,
que pueden alterar la flora vaginal y permitir una mayor colonizacién
bacteriana. Y ahora bien en caso de los hombre las Infecciones Urinarias
resultan ser menos comunes, estas pueden ser favorecidas por condiciones
como la hiperplasia prostatica o infecciones de transmision sexual, que

pueden complicar el sistema urinario (Hooton, 2012).

La prevalencia de estas infecciones tiende a ser menor en paises en
desarrollo en comparacion con paises industrializados, lo que podria
atribuirse a diferencias en la higiene, el acceso a atencion médica y las

practicas preventivas (Gould et al., 2010).

2.2.2.2. Etiologia

En los ultimos afios, la etiologia de Escherichia coli uropatogénica
(UPEC) ha sido de importancia en estudios intensivos debido a su papel
predominante en las infecciones del tracto urinario (ITU). Las cepas de
UPEC poseen factores de virulencia que facilitan la capacidad de causar
infecciones. Entre estos factores existen las fimbrias y adhesinas, que
permiten que la bacteria se adhiera de manera efectiva a las células
epiteliales del tracto urinario. Este mecanismo de adhesion es de
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importancia en la colonizacion, ya que impide que la bacteria sea
eliminada por el flujo urinario (Hooton & Gupta, 2022). Ademas, algunas
cepas son capaces de producir toxinas que pueden dafiar los tejidos del

huésped, empeorando la infeccion y dificultando su tratamiento.

Actualmente un aspecto preocupante en la etiologia de UPEC es el
aumento de la resistencia a los antibidticos. Puesto que investigaciones han
revelado que un porcentaje considerable de cepas de UPEC son resistentes
a antibioticos de uso comun, entre ellos la ciprofloxacina y el trimetoprim-
sulfametoxazol. Esto se debe a varios factores, incluyendo al uso
inapropiado de antibidticos en la comunidad y la falta de un control

adecuado en su prescripcion (Tangdén & Cars, 2023).

2.2.2.3. Factores de virulencia

La bacteria Escherichia coli uropatdgena es la causa principal de
infecciones del tracto urinario y posee diversos factores de virulencia que
facilitan su adherencia, invasion y supervivencia en el sistema urinario.
Entre estos factores destacan las adhesinas, las cuales ayudan a la bacteria
a fijarse a las células del huésped, y las toxinas, que dafian el epitelio del
tracto urinario y desencadenan respuestas inflamatorias (Flores et al.,
2015). Ademas, la UPEC emplea sistemas de captura de hierro que le
permiten prosperar en un ambiente con recursos limitados, como el tracto
urinario, y evadir el sistema inmune a través de mecanismos de

modificacion de superficie (Zhang & Foxman, 2013).
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Asi también, el éxito de UPEC como causante principal de
infecciones, dependeré de su capacidad de formacion de biopeliculas en
superficies como por ejemplo los catéteres, ya que este dificulta la
erradicacion de las bacterias e incrementa también la resistencia a los
antibioticos. Estos factores de virulencia, junto con su resistencia
intrinseca, adquirida a varios antibidticos, convierten a UPEC en un
patégeno de dificil tratamiento y control en infecciones urinarias

recurrentes (Kline & Lewis, 2016).

Asimismo, la Escherichia coli uropatégena (UPEC) utiliza los pili
tipo 1, estructuras de similitud a pelos, como un importante mecanismo de
virulencia para establecer infecciones del tracto urinario. Dichas
estructuras le permiten a la bacteria adherirse de manera firme al epitelio
urinario, lo cual facilita la colonizaciédn inicial y reduce la posibilidad de
ser eliminada por el flujo de la orina. La proteina FimH, ubicada en el
extremo de los pili tipo 1, serviran para la union a receptores de manosa
presentes en las células del huésped, lo que inicia el proceso de invasién

celular (K. Wright et al., 2007).

Ademas de contribuir a la adhesion, los pili tipo 1 con las células
del epitelio desencadenan una respuesta inflamatoria, favoreciendo a los
sintomas comunes de la infeccion urinaria. UPEC puede regular la
expresion de estos pili en funcion de las sefiales ambientales, adaptandose
asi a las condiciones del tracto urinario y asegurando su supervivencia en
un entorno hostil (Greene & Hultgren, 2015). Esta habilidad de UPEC
para activar o suprimir la expresion de pili tipo 1 de forma estratégica le

otorga una ventaja para persistir en el tracto urinario, incluso frente a las
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defensas del sistema inmune, detallado de forma gréfica en la Figura 1

(Greene & Hultgren, 2015).

Figura 1
Factores de virulencia de Escherichia coli uropatégena que contribuyen

a las infecciones del tracto urinario
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Nota: (a) En la vejiga, la expresion de pili tipo 1 por parte de Escherichia coli uropatégena
(UPEC) es esencial para la colonizacion, invasion y persistencia. (b) La colonizacién de
los rifiones por UPEC depende de la expresion de pili asociados a pielonefritis (P), que
dan union a glucolipidos que contienen globosidos del tejido renal. La adhesina del pilus
P, PapG, se relaciona a TLR4, lo que disminuye la expresion del receptor de
inmunoglobulina polimérica (PIGR). Esto resulta un deterioro del transporte de
inmunoglobulina A (IgA) a través del epitelio, modificando la respuesta inmunitaria de

anticuerpos secretores locales y evitando la opsonizacion y la eliminacion de UPEC.

Fuente: (Flores et al., 2015).

2.2.2.4. Factores predisponentes del huésped

Los factores predisponentes del huésped juegan un papel
fundamental en la susceptibilidad a las infecciones causadas por

Escherichia coli uropatogénica (UPEC). En los ultimos afios, diversos
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estudios han identificado mdaltiples caracteristicas y condiciones del
huésped que aumentan el riesgo de desarrollar infecciones del tracto

urinario (ITU) (Gonzalez et al., 2023b).

Un factor de importancia en la predisposicion es el sexo femenino,
puesto que en mujeres se deberia a la anatomia del tracto urinario. La uretra
al ser corta en mujeres, facilita que los microorganismos bacterianos
alcancen a la vejiga, incrementando asi la predisposicion de adquirir una
ITU (Hooton et al., 2022). Asi también, en sexo femenino existen factores
hormonales, especialmente durante el embarazo, los cuales alteran la flora

normal, favoreciendo la colonizacion por UPEC (Gonzélez et al., 2023b).

La edad también juega con un papel de importancia como factor
determinante, puesto que en caso de mujeres mayores, especialmente en
etapa postmenopausia, presentan mayor riesgo de adquirir una ITU,
debido a la disminucién de estrdgenos, afectando la mucosa urogenital y
facilitando la colonizacion bacteriana (Mahlapuu, 2021). De la misma
forma, pacientes ancianos son mayormente susceptibles a infecciones
urinarias, en parte debido a comorbilidades y al uso frecuente de catéteres

(Mahlapuu, 2021).

Entre las condiciones de salud, asociado al incremento de casos
ITUs encontramos a la diabetes. Como también la hiperglucemia,
afectando el sistema inmunoldgico, con cual debilita la respuesta del
huésped en presencia de infecciones (Nicolle, 2022). Asimismo, las

malformaciones anatdmicas o retencion de liquidos urinarios que afectan
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la funcién normal de tracto urinario, pueden actuar para predisponer a los

individuos a adquirir infecciones recurrentes (Sokhal, 2023).

Ademas, el uso de dispositivos médicos, como catéteres urinarios,
actuando como reservorios y medios de transporte en la entrada del tracto
urinario, especialmente en pacientes hospitalizados (Tangdén & Cars,
2023). La deficiencia de higiene personal, ademas de la falta de acceso a
atencion medica adecuada también son factores que contribuyen a la

susceptibilidad a estas infecciones (Tangdén & Cars, 2023).

2.2.2.5. Manifestaciones clinicas

Las manifestaciones clinicas de las infecciones provocadas por
Escherichia coli uropatogénica (UPEC) han recibido atencion creciente en
afios recientes, debido a su relevancia en la salud publica. Estas infecciones
del tracto urinario (ITU) pueden presentar una amplia gama de sintomas
que varian en intensidad, desde leves hasta severos, dependiendo de la

ubicacidén y gravedad de la infeccion (Hooton & Gupta, 2022).

Una de las manifestaciones mas frecuentes de las ITU es la cistitis,
que se distingue por sintomas como disuria, aumento en la frecuencia
urinaria, urgencia para orinar y dolor en la region inferior del abdomen.
Estas sefiales son mas comunes en mujeres jovenes y saludables (Hooton
& Gupta, 2022). En hombres, los sintomas pueden ser menos
caracteristicos y frecuentemente se relacionan con otras condiciones, como

la hiperplasia prostatica (Gonzalez et al., 2023).

En casos mas serios, UPEC puede provocar pielonefritis, que es

una infeccion a nivel renal. Esta afeccion se manifiesta con sintomas mas

38

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
]



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

graves, como fiebre alta, escalofrios, dolor en el costado y nauseas, y puede
requerir atencion médica urgente (Nicolle, 2022). La pielonefritis puede
dar lugar a complicaciones severas, como la sepsis, especialmente en
grupos vulnerables, como los ancianos y aquellos con enfermedades

preexistentes (Nicolle, 2022).

Adicionalmente, algunas cepas de UPEC pueden estar relacionadas
con infecciones mas complejas, como la bacteriuria asintomatica o
infecciones recurrentes. La bacteriuria asintomatica, aunque carece de
sintomas evidentes, puede ser un signo de una infeccion persistente que

podria complicarse si no se trata adecuadamente (Sokhal, 2023).

El diagndstico de las infecciones por UPEC se fundamenta en la
identificacion de los sintomas clinicos junto con pruebas de laboratorio,
como el andlisis y cultivo de orina. La identificacion de UPEC a través de
cultivos es fundamental para confirmar la infeccion y orientar el
tratamiento, especialmente en el contexto de resistencia a antibidticos

(Tangdén & Cars, 2023).

2.2.2.6. Diagnostico

Las infecciones por Escherichia coli uropatogénica (UPEC) ha
avanzado considerablemente en los Gltimos afios, implementando métodos
mas precisos y efectivos para detectar este patdgeno en infecciones del
tracto urinario (ITU). El proceso diagnostico normalmente inicia con la
evaluacion de los sintomas clinicos, que incluyen disuria, urgencia para
orinar y dolor en la parte inferior del abdomen, todos indicativos de una
ITU (Hooton & Gupta, 2022).
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Una vez que se sospecha una infeccidn, el siguiente paso es realizar
un analisis de orina, esta prueba ayuda a detectar la presencia de leucocitos,
nitritos y proteinas, lo cual puede sugerir una infeccion. Sin embargo, el
analisis de orina por si solo no es definitiva, por lo que se aconseja llevar
a cabo un cultivo de orina para confirmar la presencia de UPEC (Gonzélez
et al., 2023a). Este cultivo es fundamental, ya que no solo identifica el
microorganismo responsable, sino que también permite realizar pruebas
de sensibilidad a antibioticos, lo cual es esencial en el contexto de creciente

resistencia a los antimicrobianos (Gonzélez et al., 2023a).

En los ultimos afios, ha aumentado el interés por emplear técnicas
de diagnostico molecular, como la reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR). Este método permite una identificacion mas rapida y especifica de
UPEC al detectar secuencias genéticas del patdgeno en muestras de orina
(Nicolle, 2022). Aunque la PCR presenta ventajas en términos de
velocidad y sensibilidad, su uso en la practica clinica ain no esta
generalizado, y su implementacion varia segun el contexto y los recursos

disponibles (Nicolle, 2022).
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2.2.2.7. Antibacterianos
1. CEFALOSPORINAS
a. Ceftriaxona

Figura 2

Representacion de la estructura quimica 2D de Ceftriaxona
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Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024b).

La ceftriaxona es un antibidtico que pertenece a la clase de las
cefalosporinas de tercera generacion. Su mecanismo de accion consiste en
inhibir la sintesis de la pared celular de las bacterias. Esto ocurre mediante
la union a proteinas especificas Ilamadas PBPs, lo que interfiere con la
formacion de enlaces cruzados en el peptidoglicano, un componente clave
de la pared celular bacteriana. Como resultado, se debilita la pared celular,
lo que lleva a la lisis y eventual muerte de las bacterias (Kohler et al.,

2021).
2. BETA LACTAMICOS

a. Amoxicilina+acido clavulanico
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Figura 3

Representacion de la estructura quimica 2D de Amoxicilina

Fuente: (National Center for Biotechnology Information (NCBI), 2024b).

Figura 4

Representacion de la estructura quimica 2D de &cido clavulanico
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Fuente: (National Center for Biotechnology Information (NCBI), 2024a).

La combinacion de amoxicilina y acido clavulanico es un
antibidtico de amplio espectro empleado en el tratamiento de diferentes

infecciones bacterianas.

Su mecanismo de accidn consiste en inhibir la sintesis de la pared
celular de las bacterias, mientras que el acido clavulénico juega un papel
esencial al salvaguardar a la amoxicilina de la degradacién causada por las
betalactamasas, enzimas que algunas bacterias producen para inactivar

antibioticos betalactamicos (Levine, 2016).
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3. CARBAPENEMS

a. Imipenem

Figura 5

Representacion de la estructura quimica 2D de Imipenem

I§

Fuente: (National Center for Biotechnology Information (NCBI), 2024c).

El imipenem es un antibidtico perteneciente a la clase de los
carbapenémicos, empleado en el tratamiento de infecciones bacterianas

Severas.

Su mecanismo de accion consiste en inhibir la sintesis de la pared
celular de las bacterias. Esto se logra mediante la union a las proteinas de
unién a penicilina (PBPs), lo que interfiere en la formacién de la pared
celular y, en ultima instancia, provoca la muerte de las bacterias (Walsh &

Wexler, 2017).

4. AMINOGLUCOSIDOS

a. Gentamicina
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Figura 6

Representacion de la estructura quimica 2D de Gentamicina
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Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024d).
La gentamicina es un antibidtico de la clase de los
aminoglucosidos, empleado para tratar una variedad de infecciones

bacterianas, en particular las provocadas por bacterias gramnegativas.

Su mecanismo de accion se basa en la inhibicion de la sintesis de
proteinas en las bacterias (Peters et al., 2020). Ademas de ello, en su union
al ribosoma a la subunidad 30S produce una inhibicion del comienzo de la
sintesis proteica, ademas de una induccién de interpretaciones falsas del
cddigo genético con la introduccion de un aminoacido erréneo en el

péptido en se va formando (Brenner, 2019).

b. Amikacina
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Figura 7

Representacion de la estructura quimica 2D de Amikacina

Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024a).

La amikacina es un antibiético de la clase de los aminoglucésidos
que se basa principalmente en la inhibicién de la sintesis de proteinas en
las bacterias. Su mecanismo de accion consiste en unirse a la subunidad
30S del ribosoma bacteriano, lo que genera efectos negativos en la
traduccion del ARN mensajero (ARNm). Como resultado, se producen
proteinas defectuosas que conducen a la muerte de la bacteria (Peters et

al., 2020).

5. QUINOLONAS
a. Acido nalidixico

Figura 8

Representacion de la estructura quimica 2D de Acido nalidixico

Fuente: (National Center for Biotechnology Information (NCBI), 2024a).
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El &cido nalidixico es un antibiotico perteneciente a la clase de las
quinolonas, principalmente empleado para tratar infecciones del tracto
urinario. Su mecanismo de accion se centra en inhibir la enzima ADN
girasa, esencial para la replicacion y reparaciéon del ADN en las bacterias.
Al afectar esta enzima, el acido nalidixico interrumpe la sintesis de ADN,
lo que resulta en la muerte de las células bacterianas (Santos & Fernandez,

2019)
b. Norfloxacina

Figura 9

Representacion de la estructura quimica 2D de Norfloxacina

-

Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024f).

La norfloxacina es un antibiético que pertenece a la clase de las
fluoroquinolonas, y se utiliza principalmente para tratar infecciones del
tracto urinario, asi como otras infecciones bacterianas. Su mecanismo de
accion se fundamenta en la inhibicion de las enzimas ADN girasa y
topoisomerasa IV, que son esenciales para la replicacion y la estabilidad

del ADN bacteriano (Kumar & Thakur, 2020).

c. Ciprofloxacino
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Figura 10

Representacion de la estructura quimica 2D de Ciprofloxacino

Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024c).

El ciprofloxacino perteneciente a la clase de fluoroguinolonas,
utilizado para tratar infecciones bacterianas, incluyendo las del tracto
urinario y respiratorio. Su mecanismo de accion consiste en inhibir las
enzimas ADN girasa y topoisomerasa IV, que son cruciales para la
replicacion y el mantenimiento del ADN en las bacterias (Kumar et al.,
2019). Asimismo de una separacion cromosémica (descatenacion)

(Brenner, 2019).

6. OTROS

a. Trimetoprim/sulfametoxazol

Figura 11

Representacion de la estructura quimica 2D de Trimetoprim

Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024h).
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Figura 12

Representacion de la estructura quimica 2D de Sulfametoxazol

Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024g).

La combinacidn de trimetoprim y sulfametoxazol es un antibio6tico
de amplio espectro que se utiliza para tratar varias infecciones bacterianas,
incluyendo las del tracto urinario y respiratorio. Esta asociacién actla
sinérgicamente, interfiriendo en la sintesis de acido folico en las bacterias,
con el resultado del impedimento de sintesis de &cidos nucleicos (Brennan

& Berkelman, 2017; Brenner, 2019).

b. Nitrofurantoina

Figura 13

Representacion de la estructura quimica 2D de Sulfametoxazol

Fuente: (National Center for Biotechnology Information, 2024e).
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La nitrofurantoina es un antibiotico que se utiliza principalmente
para tratar infecciones del tracto urinario. Su mecanismo de accion se basa
en lainhibicidn de la sintesis de proteinas, ADN, ARN y de la pared celular
bacteriana. Esto ocurre mediante la conversion de la nitrofurantoina en
compuestos activos dentro de las bacterias, los cuales afectan diversos

procesos metabdlicos (Gonzalez & Coyle, 2018).

2.2.2.8. Mecanismos de resistencia antibacteriano

Escherichia coli uropatogénica (UPEC) ha desarrollado diversos
mecanismos de resistencia que le permiten evadir los efectos de los
antibidticos y persistir en el tracto urinario. Entre estos mecanismos, la
produccion de enzimas como las betalactamasas es significativa, ya que
estas enzimas inactivan antibioticos betalactdmicos, como la penicilina y

las cefalosporinas, impidiendo su efecto bactericida.

Ademas, la alteracion de proteinas de unién a penicilina (PBPS)
puede disminuir la eficacia de los antibioticos, lo que incrementa mas la

resistencia (Martinez & Baquero, 2018).

La Escherichia coli ha adquirido resistencia a los carbapenemes,
una clase de antibiéticos de amplio espectro, principalmente debido a la
produccién de carbapenemasas, enzimas que inactivan estos
medicamentos. Este tipo de resistencia es particularmente preocupante en
infecciones adquiridas en hospitales, ya que los carbapenemes son
generalmente la opcidén terapéutica final para tratar infecciones graves
(Livermore, 2009). Asimismo, E. coli ha adquirido resistencia a los
aminoglucoésidos, un grupo de antibi6ticos empleados en el tratamiento de
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infecciones graves, debido a modificaciones en las enzimas bacterianas y
alteraciones en las proteinas a las que se une el medicamento. Esta
resistencia ha dificultado el tratamiento de infecciones urinarias,

respiratorias y sanguineas causadas por esta bacteria (G. D. Wright, 2005).

Sumado a ello, se ha incrementado su resistencia a las quinolonas,
antibidticos que inhiben la sintesis de ADN bacteriano, debido a
mutaciones en los genes que codifican las enzimas diana como la ADN
girasa y la topoisomerasa IV. Esta resistencia ha generado preocupaciones
en el tratamiento de infecciones urinarias y otras enfermedades bacterianas

comunes (Zong et al., 2022).

Otro mecanismo de gran importante es la alteracién de porinas en
la membrana externa de la bacteria. Esto puede limitar la entrada de ciertos
antibidticos, disminuyendo asi su concentracion intracelular y su
efectividad. Asimismo, UPEC puede presentar bombas de eflujo que
expulsan activamente los antibidticos fuera de la célula, contribuyendo a

la resistencia (Martinez & Baquero, 2018).

La resistencia también puede ser favorecida por el uso inapropiado
de antibidticos en tratamientos previos, lo que permite la seleccion de
cepas resistentes. Estas caracteristicas hacen de E. coli uropatogénica un
desafio importante en el tratamiento de infecciones del tracto urinario

(Kahlmeter, 2014).

50

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
]



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

CAPITULO Il
MATERIALES Y METODOS

3.1 AMBITO DE ESTUDIO

El estudio se llevd a cabo en el departamento de Patologia clinica y Anatomia
Patologica, en el area de Microbiologia del Hospital Carlos Monge Medrano, durante el
periodo de Junio a Agosto del 2024. El cual se encuentra localizado en el Departamento

de Puno, Provincia de San Roman, Distrito de Juliaca, a una altitud de 3.824 msnm.

Las cepas bacterianas de Escherichia coli obtenidas fueron trasladadas al
laboratorio de Virologia y Biologia de la Salud de la Facultad de Ciencias Bioldgicas de
la Universidad Nacional del Altiplano, Puno, donde fueron realizados los procedimientos

correspondientes.

Figura 14
Zonas de recoleccion y procesamiento de cepas de Escherichia coli, durante los meses

de Junio a Agosto del afio 2024.
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3.2

se dete

TIPO Y DISENO DE ESTUDIO

El tipo de investigacion es analitica y transversal con disefio observacional ya que

rminG los patrones de resistencia antibidtica de Escherichia coli uropatogena

proveniente de muestras de orina de pacientes que acudieron al area de microbiologia, del

Hospital Carlos Monge Medrano del Distrito de Juliaca, durante los meses de Junio a

Agosto

que afe

3.3

del afio 2024 las que solo se evaluaron una vez y no se manipulo alguna variable

cte al microorganismo (Sullca, 2022).
POBLACION Y MUESTRA
3.3.1 Poblacion

La poblacién estad formada por 48 cultivos positivos de Escherichia coli
que fueron aisladas y determinadas de muestras de orina de pacientes
ambulatorios que acudieron al area de microbiologia, del Hospital Carlos Monge

Medrano del Distrito de Juliaca, entre los meses de Junio a Agosto del afio 2024.
3.3.2 Muestra

El tamafio de muestra seleccionada se determind mediante el método
probabilistico, aplicando la férmula para poblacién infinita, donde para la
recoleccion de las unidades de estudio correspondiente a 48 urocultivos positivos
a E. coli se realizard entre los meses de Junio a Agosto del 2024, las que cumplirn

algunos criterios de seleccion.

Caélculo de tamafio de muestra recomendada por Aguilar (2005):

Z*pq
d2

n =
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n = Tamafio de muestra
Z = Nivel de confianza

P = Proporcion aproximada del fendmeno en estudio en la poblacion de referencia

(probabilidad de favor)

q = Proporcion de la poblacién de referencia que no presenta el fendmeno en

estudio (1-p) (probabilidad en contra)
La suma de p y q siempre debe dar 1.

d = Nivel de precision absoluta (error de muestra) referido al margen de intervalo
de confianza que se desea para la determinacién del valor promedio de la variable

en estudio.

_1962x085+0.15 _
n= 0.1012 -

34 CRITERIOS DE SELECCION

3.4.1 Criterios de inclusion

- Orinas de pacientes que acudan de manera ambulatoria al area de
microbiologia, del Hospital Carlos Monge Medrano del Distrito de Juliaca

y que no haya recibido tratamiento farmacoldgico.

- Orinas que no evidencien algun tipo de contaminacién macroscopica del

paciente (restos fecales, vello pabico, papel, u otro).

- Orinas que se encuentren en envase esteéril.
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- Orinas de pacientes con diagnostico presuntivo de infecciéon urinaria

(ITV).

3.4.2 Criterios de exclusién

- Orinas de pacientes que hayan recibido algin tipo de tratamiento
farmacoldgico.
- Orinas que presenten contaminacion microscépica (espermatozoides,

parasitos, u otros que evidencien contaminacién en la muestra).

3.5 VARIABLES

3.5.1 Variable Independiente

- Escherichia coli uropatégena en pacientes ambulatorios

3.5.2 Variable dependiente

- Resistencias antibidticas segun caracteristicas sociodemograficas (sexo y

edad).

3.6 METODOLOGIA

3.6.1 Comparacion de prevalencia de Escherichia coli uropatégena en

urocultivos positivos de pacientes ambulatorios segun sexo y edad

3.6.1.1. Aislamiento e identificacion

- Técnica: Urocultivo

e Fundamento: El urocultivo se fundamenta en efectuar el traspaso
de una cierta cantidad de orina hacia medios de cultivos tales como
agar MacConkey, agar Sangre, agar Chocolate, entre otros, los
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cuales segun su composicion nos permitiran el crecimiento y
posterior identificacion y conocimiento del nimero de colonias
bacterianas de la muestra sembrada, y darse uso segun sea la
necesidad requerida por el médico o personal tratante, siendo de
importancia desde un punto clinico y epidemioldgico, logrando asi

un diagndstico y tratamiento adecuado (Picazo, 2002).

e Procedimiento: Se realizé los recomendados por (Huacasi, 2022;
Sullca, 2022). Las muestras de orina recepcionadas en el &rea de
microbiologia, del Hospital Carlos Monge Medrano se sembré en
el medio de cultivo agar MacConkey (AM), con la ayuda de un asa
de siembra esterilizada en un mechero, que suministro 0.01 ml de
orina, realizando asi el sembrado mediante la técnica de dispersion
—agotamiento en las placas AM, seguido del rotulado e incubacion

a 37 °C por 24 horas.

e Interpretacion: Una muestra de orina tras ser inoculada en agar
presencia mas de 100.000 unidades formadoras de colonias (UFC)
por mililitro, es denominada urocultivo positivo. Siendo el agar
McConkey un medio selectivo que lleva a cabo un mayor
desarrollo de las enterobacterias como Escherichia coli,
observandose cepas de 2 a 5 mm de tamafio, lisas y con bordes de

color rosadas — rojas (Ryan & Ray, 2011)

- Técnica: Pruebas de diferenciacion bioquimica

e Fundamento: Las pruebas diferenciales consisten en establecer

tipos metabolicos de bacterias segun su caracterizacion, dentro de
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los cuales encontramos el Citrato, medio de cultivo el cual
contiene como fuente de carbono el citrato de sodio. Con azul de
bromotimol como indicador de pH, que ante un cambio a medio
alcalino, presencia un color azul. EI metabolismo del citrato se
realiza mediante el ciclo del &cido tricarboxilico, cuyas bacterias

posean citrato permeasa (Picazo, 2002)

Asi también, el medio de cultivo Urea, el cual poseera la tripteina
y la glucosa como nutrientes para el desarrollo, y como indicador de ph el
rojo de fenol. En el medio las bacterias tendran el poder de hidrolizar la
urea mediante la enzima ureasa, de modo que liberaran amoniaco y
dioxido de carbono, produciendo asi un medio alcalino en el cultivo
haciendo virar del color amarillo al rojo (Picazo, 2002)

El TSI (Triple Sugar Iron Agar) medio para cultivo en el cual el
extracto de carne, ademas de pluripeptona, que proporcionaran los
nutrientes con el fin del desarrollo bacteriano, asi también hidratos de
carbono fermentables como la sacarosa, lactosa y glucosa, ademas de la
composicidn de tiosulfato de sodio como sustrato el cual es indispensable
en la produccion de acido sulfhidrico, y con el sulfato de hierro y amonio
como fuente de iones Fe3+ los cuales ante la combinacion con el acido
sulfhidrico produciran sulfuro de hierro de color negro, aunado a una
fermentacion de azlcares con la produccion de acidos detectados por
medio del indicador rojo de fenol, el cual vira al color amarillo en medio

acido (Picazo, 2002).

El Agar LIA (Lisina Hierro Agar) es un medio de cultivo que

proporciona nutrientes a microorganismos bacterianos a través de
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peptonas y extracto de levadura. Contiene glucosa como fuente de carbono
fermentable y lisina para detectar enzimas como la decarboxilasa y
deaminasa. Incluye citrato de hierro, amonio y tiosulfato de sodio, que
indican la produccién de sulfuro de hidrégeno. Su indicador de pH, la
parpura de bromocresol, cambia de color: amarillo aun pH <5.2 y parpura
apH > 6.8. Si hay fermentacion de glucosa, el medio se acidifica y se torna
amarillo; si hay actividad decarboxilasa sobre la lisina, el pH aumentay se
vuelve parpura. En el caso de produccion de sulfuro de hidrégeno, el

medio se ennegrece por la formacion de sulfuro de hierro (Picazo, 2002).

De otro lado, el agar SIM (Simmons Citrato Agar) es un medio de
cultivo en el cual la tripteina y la peptona poseeran los nutrientes
necesarios para el desarrollo microbiano, siendo la tripteina un
componente para formar indol, que tras ser unido al aldehido del reactivo
de Ehrlich o de Kovacs, originan un compuesto de color rojo. Ademas,
ante el tiosulfato de sodio los microorganismos podran generar &cido
sulfhidrico, el cual al reaccionar con el hierro formaria un componente de
color negro, en la que el medio al ser semisolido, también permite detectar
movimiento, el cual se evidencia como turbidez del medio y la extensién
del microorganismo sobre la misma por fuera de la zona de siembra inicial

(Picazo, 2002).

e Procedimiento: Posterior a su crecimiento e identificacion de
caracteristicas macroscopicas las UFC de Escherichia coli en agar
Mac Conkey, se inoculo las cepas con una asa punta
completamente estéril en medios diferenciales entre ellos Citrato

y Urea en lo cual se realizd un estriado en superficie de agar

57

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
]



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

respectivamente, en TSI, en el cual se introdujo la punta hasta 3 a
5 mm del fondo del tubo, para su posterior estriado en la superficie
del agar inclinado, LIA se realizé una puncion profunda y estriado
en el agar inclinado, y finalmente SIM se realiz6 una puncion, lo
cual nos ayudo a tener lista la bateria de pruebas de diferenciacion
bioquimica para la determinacion de Escherichia coli segln

corresponde la interpretacion respectivamente.

e Interpretacion: Para posterior interpretacion de las pruebas
diferenciales se realizd segin lo indicado en el manual de
procedimientos bacterioldgicos en infecciones intrahospitalarias

(INS, 2002).

- Citrato: Para interpretar los resultados, se entiende que Escherichia
coli no utiliza el citrato como fuente de carbono, de modo que no

existira crecimiento en el medio y el medio permanecera verde.

- Urea: Escherichia coli al no producir ureasa, no producira el

cambio de color del medio a rosa (positivo para ureasa).

- TSI: Para la interpretar la prueba de TSI, se observé un cambio de
color amarillo (A/A) el cual indica fermentacion de glucosa,

lactosa y sacarosa, con o sin presencia y produccion de gas.

- LIA: E. coli al convertir la lisina en productos alcalinos, tornara el

medio de color purpura tras un medio alcalino.
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- SIM: E. coli al ser de caracteristica bacteria movil permitira la
observacion de crecimiento de la bacteria tras un difuminado en el

medio mas alla de la linea del inoculo.

- Técnica: Transporte en medio TSA

e Fundamento: El agar TSA es una alternativa de preferencia para
transporte y conversacion debido a su propiedad de mantener la
viabilidad, purezay estabilidad fenotipica y genotipica de las cepas

(Cano & Ugarte, 2020).

e Procedimiento: Seguida a la identificacion las UFC de
Escherichia coli fueron sembradas en crioviales con medio TSA al
cuales tras su crecimiento fueron transportadas y conservadas hasta
su llegada al Laboratorio de Virologia. Seguidamente se pasé al
repique en agar Mac Conkey en laboratorio, con el fin de

posteriores procedimientos de la investigacion.

e Interpretacion: En su crecimiento en los crioviales con medio
TSA fueron observadas cepas de caracteristica tipicamente

pequefias de color blanco a beige, opacas y con bordes lisos.

3.6.1.2 Variables sociodemograficas

- Técnica: Observacion estructurada (Gallardo & Moreno, 1999).

e Fundamento: En la observacion estructurada existe una menor
libertad de escogencia respecto a los sucesos que forman la

estructura de la observacion, pues el investigador sabe de antemano
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qué aspectos son importantes y cuales no, para el objetivo

investigativo (Gallardo & Moreno, 1999).

e Procedimiento: Los datos procedentes de la ficha de examen
provisional fueron transcritos en una ficha de recoleccion de datos
correspondiente al sexo (masculino y femenino) y la edad (joven
[18-29 afios], adulto [30-59 afios], adulto mayor [60-> afios]) de los

pacientes ambulatorios.
3.6.1.3 Meétodo estadistico

- Técnica: Andlisis no paramétrico: Chi cuadrado univariado (Cerda

& Villarroel, 2007).

e Fundamento: El estadistico y* menciona en qué medida difieren
los valores observados de los valores teoricos, el cual se calcula
mediante la suma del valor al cuadrado de la diferencia del valor
observado en cada casilla y su valor tedrico, dividido por el valor
tedrico esperado, lo cual hace que al elevar las diferencias al
cuadrado es convertir todas las diferencias en valores positivos

(Cerda & Villarroel, 2007).

Asimismo, la prueba de chi-cuadrado es aplicada principalmente
para analizar la relacion o independencia entre dos variables categoricas,
comparando las frecuencias observadas con las esperadas segun una
hipotesis nula. Es comunmente aplicada cuando los datos estan
organizados en tablas de contingencia, que muestran las frecuencias de las

combinaciones de categorias de dos 0 mas variables (Field, 2013).
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3.6.2

e Procedimiento: La prevalencia de aislamientos de E. coli fueron
evaluados de acuerdo al sexo y edad de los pacientes mediante la

prueba de chi cuadrado.

Donde:

r = Namero de categorias en la variable de las filas

¢ = Nimero de categorias de la variable en las columnas
Oi = Numero observado en la entrada i

Ei = Nimero esperado en la entrada i

a = Nivel de significancia (5% = 0,05)

gl = Grados de libertad

Regla de decision

Si X? < X;LOL se acepta que no hay diferencias estadisticas
Siy2 = X;LOL se acepta que si hay diferencias estadisticas
Determinacion de patrones de resistencia antibiética de Escherichia
coli uropatégena segun caracteristicas sociodemogréaficas (sexo y

edad).
3.6.2.1 Susceptibilidad antibiotica
- Técnica: Kirby — Bauer (Huacasi, 2022).

e Fundamento: El método de Kirby-Bauer o difusion con disco,
comprende la utilizacion de una porcién de antibidtico, que esta
impregnado en un deposito como el papel filtro denominado disco,
el cual es colocado sobre la superficie de un medio anticipadamente

sembrado con un microorganismo de importancia. El antibiotico
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por su concentracién permitird evaluar sensibilidad por la
capacidad de formacion de un halo de inhibicion alrededor del

disco (Huacasi, 2022).

e Procedimiento: Para ello se procedio al desarrollo de lo siguiente:

- Inoculacion en placas de agar Mueller Hinton

Seguido al transporte y repique en laboratorio las UFC de
Escherichia coli fueron expuestas a los antibi6ticos. Previamente con un
asa de siembra esterilizada se inoculo las cepas determinadas, a una
concentracion de 0.5 en la escala de McFarland, con el objetivo de no
superarse la turbidez estandar (Huacasi, 2022). Con el apoyo de un asa de
siembra completamente estéril, se sembr6 girando en la placa Petri la
cantidad del inoculo necesaria sobre la superficie del medio en 3

direcciones, con el objetivo de una mejor distribucion (Huacasi, 2022).

- Aplicacion de los discos de antibiotico

Segun lo recomendado por Huacasi (2022) y Sullca (2022) se
colocd, presionando levemente y de manera completamente aséptica en la
superficie del agar, para obtener una respuesta apropiada de la resistencia
antibidtica de Escherichia coli uropatégena causantes de infecciones
urinarias a los discos de amoxicilinat+acido clavulanico, amikacina,
gentamicina,  trimetoprim/sulfametoxazol,  nitrofurantoina,  &cido
nalidixico, norfloxacina, ciprofloxacino, imipenem y ceftriaxona, los que
fueron seleccionados de acuerdo a una lista de antibidticos evaluados del
area de microbiologia, del Hospital Carlos Monge Medrano, de modo que

no se colocaron méas de 12 discos en una placa de 150 mm, ni mas de 6 en
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una placa de 100 mm de didmetro interno, evitando la superposicion de las
zonas de inhibicion. Posterior a todo ello las placas fueron incubadas por

48 horas a 37 °C.

e Interpretacion: La actividad de resistencia antibidtica de las
bacterias estudiadas en la investigacion se realizaron en referencia
al tamafio formado de los halos de inhibicion alrededor de cada
disco de antibidtico, los cuales fueron registrados con un vernier,
de ahi comparados con los diametros estdndares determinados por
el Manual de Procedimientos para la Prueba de Sensibilidad
Antimicrobiana por el Método de Disco Difusion del (INS, 2002)
INS donde segln el diametro de halo de inhibicién obtenido (mm)
se establecerd la denominacion de sensible, intermedio o resistente

al antibiotico para E. coli.
3.6.2.2 Meétodo estadistico
- Técnica: Analisis multivariado (Palacio et al., 2020).

e Fundamento: La potencia de algunos analisis multivariados
permite establecer relaciones, patrones presentes en un grupo de
individuos u objetos mediante el uso de matrices, segun
caracteristicas cuantitativas o cualitativas maximizando los analisis
de relacion y/o asociacion como el analisis de componentes
principales (Alavi et al., 2020) y analisis de correspondencia
(Zlahti¢ et al., 2024) en diversos campos y recientemente en el

campo de la salud.
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e Procedimiento: La asociacion de variables sociodemograficas con
la resistencia antibidtica se validd a través de la prueba de chi
cuadrado para andlisis de correspondencias y para establecer
patrones entre los niveles de resistencia en los 12 antibioticos y la
edad (joven, adulto y adulto mayor) y sexo (masculino y femenino)
asi como dentro de cada una de las categorias de las variables
sociodemograficas respecto al nivel de resistencia de los
antibioticos por cada aislamiento mediante la validacion de
coeficientes de correlacion para halos de sensibilidad (mm) en el
analisis de componentes principales a través del uso de librerias
(FactoMineR, factoextra, ggplot2) en el Programa R, previa
validacién de supuestos con un nivel de significancia del 5%

(Palacio et al., 2020).
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CAPITULO IV
RESULTADOS Y DISCUSION

4.1  Comparacion de prevalencia de Escherichia coli uropatdgena en urocultivos

positivos de pacientes ambulatorios segun sexo y edad

Tabla 1

Prevalencia de Escherichia coli Uropatogena positiva segln sexo.

MASCULINO FEMENINO TOTAL
SEXO
n % n % n %
Frecuencia de
Escherichia coli
10 21 38 79 48 100
Uropatogena
positiva

Fuente: Elaboracion propia.

Figura 15

Prevalencia de Escherichia coli Uropatdgena positiva segln sexo.

124(1) = 16.33, p =5.31€-05, Cpearson = 0.50, Class [0.29, 0.65], Nops = 48

sexo

masculino
femenino

Nota: y2 . = Chi cuadrado, Cp,qrson =Coeficiente de ajuste de Pearson, Clqso, = Intervalo de confianza al 95%

gof
Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves"
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En la Tabla 1 y Figura 15, se muestra el resultado de chi cuadrado ngof =

16.33 (p < 0.05), por lo tanto rechaza la hipotesis nula, lo que indica que existe una
relacion significativa entre el sexo del paciente y la prevalencia de casos de E. coli (no
son independientes), esto indica que las prevalencia observadas y esperadas son
significativamente diferentes. En lo cual podemos indicar que la prevalencia de
Escherichia coli obtenidas de urocultivos positivos provenientes de pacientes
ambulatorios ha sido diferente por sexo, puesto que se encontré que el 78% de casos
presentados fueron del sexo femenino, seguido de un menor porcentaje de 21% de casos

en el sexo masculino.

Los resultados de este estudio evidencian la mayor prevalencia de casos positivos
en el sexo femenino, lo cual respalda por Marcos et al. (2021), donde se reportd que el
80% (n=56) de los casos en investigacion fueron pacientes femeninos. De la misma
forma, Zufiiga (2016) quienes en su recopilacion de un total de 602 cultivos positivos,
509 (84,6%) provenian de mujeres, mas solo 93 (15,4%) fueron de hombres. Asimismo,
Carreras (2021) , en su estudio transversal con un registro de 1717 casos del en la region
Puno — Peru, entre los afios 2014 al 2017, obtuvo 1572 (91.6%) de casos femeninos,
seguido por debajo de tan solo 145 (8.4%) pacientes masculinos, de forma que los
resultados de este estudio confirman los hallazgos de la investigacion, estudio el cual
sugiere que, a pesar de los avances tecnolégicos y los avances al nivel de la salud, los

estudio aun revela los mismos hallazgos en la tltima década.

De su lado, Calenzani (2008) encontrd que la poblacién mas afectada con respecto
al género es la poblacién femenino tras un resulto de 75% de casos femeninos y un 25%
en casos masculinos. A diferencia de lo planteado por Molin et al. (2023), donde se

reportd cierta diferencia en cuanto a la magnitud de diferencias entre porcentajes, puesto
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que reporto que de 62 muestras positivas, 63% provenian del sexo femenino y 37% del

sexo masculino.

Hallazgo de importancia debido al gran impacto en la salud del paciente, puesto
que este tipo de infecciones urinarias provoca diversas molestias, en ello dolor al orinar,
necesidad constante de miccionar junto a molestias abdominales, entre otros; las cuales
al no ser tratadas de manera adecuada llevar a provocar complicaciones. Asi también,
estos hallazgos logran implementar métodos preventivos mas efectivos en caso del sexo
femenino con mayor porcentaje, como es la practica de una adecuada higiene intima,
mayor importancia a factores de riesgo como la actividad sexual, cambios hormonales u
otras condiciones de vulnerabilidad para la paciente, sin dejar de lado el cuidado en los

pacientes del sexo masculino.

Tabla 2

Prevalencia de Escherichia coli Uropatogena positiva segun edad.

joven adulto ?ndau I;? TOTAL
EDAD y
n % n % n % n %
Frecuencia de
Escherichia
coli 21 44 20 42 7 15 48 100

Uropatogena

positiva

Fuente: Elaboracion propia.
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Figura 16

Prevalencia de Escherichia coli uropatogena positiva segun edad

124(2) =7.62, p = 0.02, Cpearson = 0.37, Clesy, [0.04, 0.5, nps =48

edad
joven
adulto mayor

adulto

Nota: y? gof = Chi cuadrado, Cpeqrson =Coeficiente de ajuste de Pearson, Clgsy, = Intervalo de confianza al 95%
Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves"

Enla Tabla 2 y Figura 16, se muestra el resultado de chi cuadrado ngof =7.62

(p < 0.05), por lo que se rechaza la hip6tesis nula, lo que indica que existe una relacion
significativa entre la edad del paciente y la prevalencia de casos de E. coli (no son
independientes), esto indica que las prevalencia observadas y esperadas son
significativamente diferentes. En lo cual podemos indicar que la prevalencia de
Escherichia coli uropatogena ha demostrado diferencia por edad, puesto que el 44% de
casos presentados fueron de la edad Joven, seguido de un 42% de casos en la edad adulto,

y un menor porcentaje del 15% de la edad Adulta mayor.

Los datos obtenidos revelaron que las infecciones urinarias se manifestaron en
mayor porcentaje en la edad joven con un porcentaje del 44%, lo que concuerda con
investigaciones realizadas por Ramos & Vera (2023) de un total de 154 pacientes, el

52.6%, 50% y 52.6% presentaron una edad menor o igual a 27 afios, siendo la etapa joven
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la més frecuente en hallazgo de casos positivos en el sexo femenino. Marcos et al. (2021)
por su parte revelaron que de un total de 56 pacientes femeninas evaluadas la media de
edad fue 38,8 afios teniendo como mayor prevalencia la edad joven. Al respecto, Pincay
(2015) en Ecuador, en su ayuda al diagnostico de infecciones urinarias en mujeres
embarazadas, con una poblacion de las 123 mujeres embarazadas que se realizaron el

cultivo estas correspondian a pertenecer a edades de 18 a 38 afios.

De manera similar, Cardona & Hernandez (2013) quienes destacaron diferencias
importantes en la distribucion porcentual de microorganismos segin grupo etario,
destacando en las Instituciones publicas evaluadas una mayor proporcion de casos de E.
coli fueron en la edad Adulto joven y medio, seguida del adulto mayor. De la misma
forma, Zufiga (2016) quienes en su estudio, con respecto a la edad, 260 (43%)
pertenecian a las edades entre 21-60 afios y 205 de las muestras (34%) correspondian a
personas de méas de 61 afios de edad, siendo la edad joven y adulta las de mayor

prevalencia en la investigacion.

Este hallazgo es relevante debido a su impacto en el desarrollo de estrategias de
prevencion y tratamiento, adaptadas a cada género y grupo etario (edad). Ademas, facilita
la comprension de las diferencias en prevalencia y factores de riesgo entre jovenes,
adultos y adultos mayores, lo que permite un tratamiento oportuno y la prevencion de
posibles complicaciones. La prevalencia en mayor porcentaje en edad joven es debido a
factores en especifico de la misma edad, lo que lleva consigo una mayor actividad sexual,
que ahora bien en mujeres sumado a ello se encuentra la anatomia y factores hormonales,
en caso del sexo masculino joven suele relacionarse a transmisiones sexuales o practicas
sexuales de riesgo. Por otro lado en la edad adulta y adulta mayor, si bien los casos se dan
en menor porcentaje, los casos positivos en mujeres se deben a cambios hormonales

posmenopausia, disminucion de flora vaginal protectora y dificultades de miccionar por
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diversas enfermedades que afecten en sistema urinario, en caso del sexo masculino debido
al uso frecuentes de sondas urinarias y enfermedades como la hiperplasia prostatica

benigna, que dificultan el flujo de orina.

4.2  Patrones de resistencia antibidtica de Escherichia coli uropatogena segun

caracteristicas sociodemograficas (sexo y edad)

4.2.1 Analisis de Correspondencia

Figura 17
Mapa perceptual de correspondencias simples entre la edad y la resistencia

antibidtica en Escherichia coli

nit

Dim 2 (11.00%)

o
™

0.2

A
Adulto mayor

-04 02 0.0 0.2 0.4
Dim 1 (89.00%)

Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves"

Nota: (amc) amoxicilina/acido clavulanico, (amk) amikacina, (gen) gentamicina, (Stx)
trimetoprim/sulfametoxazol, (nit) nitrofurantoina, (nal) acido_nalidixico, (nor) norfloxacina, (cip)

ciprofloxacino y (cft) ceftriaxona.

La Figura 17 ilustra el analisis de correspondencias realizadas para
establecer la asociacion entre variables sociodemograficas, como la edad

(clasificada en joven, adulto y adulto mayor), y la resistencia antibidtica. Con
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resultado de chi cuadrado x. = 10.756 (p > 0.8243), por lo que no se rechaza la
hip6tesis nula, lo que indica que no existe una relacion significativa entre la edad
(joven, adulto y adulto mayor), y la resistencia antibiotica (son independientes).
Los patrones méas destacados, representados por las formaciones de elipses,
indican que trimetoprim/sulfametoxazol, amikacina y gentamicina presentan
mayor resistencia en el grupo joven; mientras que ciprofloxacino, ceftriaxona,
acido nalidixico y amoxicilina/acido clavulanico muestran una mayor resistencia
en el grupo adulto. Finalmente, nitrofurantoina y norfloxacina revelan mayor
resistencia en el grupo adulto mayor. Es importante destacar que imipenem no
presentd resistencia en ningun grupo etario, lo cual no se refleja en la figura. Los

datos empleados para este anélisis se encuentran disponibles en el Anexo 1.

En relacion con los hallazgos en la edad joven, Ballesteros (2018) muestra
un nivel de resistencia similar entre los miembros de la familia de
aminoglucésidos como Amikacina (96% y 76%) y Gentamicina (56% y 40%)
principalmente, y Trimetoprim/Sulfametoxazol con (44% y 68%)
respectivamente. Mientras que para la edad Adulta, los resultados obtenidos por
Carreras (2021) con una resistencia de acido nalidixico (28.4%) ciprofloxacino
(19.1%), amoxicilina/acido clavulanico (20.7%) y ceftriaxona (3.6%) los cuales
mostrarian un porcentaje similar de resistencia, confirmando la relacién observada
en la Figura 17. Finalmente en la edad adulta mayor, Carreras (2021) tras el
hallazgo de la resistencia de nitrofurantoina con porcentaje de (9.9%) y

norfloxacina (29.1%).
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Figura 18

Perfiles de proporciones de la resistencia antibiotica con respecto al sexo

Femenino

Masculino .

Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves"

antibiotico

Nota: (amc) amoxicilina/acido clavulanico, (amk) amikacina, (gen) gentamicina, (stx)
trimetoprim/sulfametoxazol, (nit) nitrofurantoina, (nal) acido_nalidixico, (nor) norfloxacina, (cip)

ciprofloxacino y (cft) ceftriaxona.

La Figura 18 muestra los perfiles de proporciones elaborados para
evidenciar la asociacion entre variables sociodemograficas, especificamente el
sexo (femenino y masculino), y la resistencia antibiotica. Con resultado de chi
cuadrado x. = 9.0534 (p > 0.3378), por lo que no se rechaza la hipétesis nula, lo
que indica que no existe una relacién significativa entre el sexo (femenino y
masculino), y la resistencia antibiotica (son independientes). Los patrones mas
destacados, representados por diferencias notables en las proporciones, revelan
que las mayores magnitudes de  resistencia en  amikacina,
trimetoprim/sulfametoxazol, amoxicilina/acido clavulédnico, norfloxacina,
ciprofloxacino, acido nalidixico, ceftriaxona y gentamicina estan asociadas al

sexo femenino. Por otro lado, Unicamente norfloxacina mostré una alta resistencia
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asociada al sexo masculino. Es importante sefialar que imipenem no presentd
resistencia en ningun sexo, lo cual no se visualiza en la figura. Los datos

empleados para este analisis se encuentran disponibles en el Anexo 1.

Los resultados obtenidos en este estudio coinciden con lo planteado por
Ramos & Vera (2023) presentaron un patrén alto de resistencia en el sexo
femenino, referido al 73% y 69% de amoxicilina/acido clavulanico y acido
nalidixico respectivamente. Asimismo, Carreras (2021) que mostro una referencia
alta referido a amikacina (97.9%), trimetoprim/sulfametoxazol (53.5%),
norfloxacina (73%), ciprofloxacino (71.7%), ceftriaxona (91.7%) y gentamicina
(86.8%) en el sexo femenino. Por su parte Nitrofurantoina presentara un mayor

porcentaje de resistencia en el sexo masculino con un 65.2%.

La mayor resistencia a antibidticos en mujeres podria deberse a varios
factores. Por un lado, las mujeres frecuentemente sufren infecciones urinarias, lo
que hace que usen estos medicamentos con mas frecuencia, este uso repetido
puede llevar a que las bacterias con el tiempo se vuelvan resistentes. También
influyen diferencias bioldgicas, como las caracteristicas de la microbiota
femenina, que podrian facilitar la aparicion de bacterias resistentes. Ademas, las
mujeres suelen acudir mas al médico y tienen mas acceso a tratamientos, lo que
podria aumentar su exposicion a los antibidticos. En casos de infecciones
recurrentes, es comun que se utilicen los mismos medicamentos una y otra vez,
reforzando la resistencia. Otro factor es la automedicacion o el uso innecesario de

antibidticos, que son practicas mas comunes de lo que se cree.

Por otra parte, la resistencia a la norfloxacina en hombres podria deberse

a las infecciones tratadas con este antibidtico, como prostatitis o infecciones
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urinarias complicadas, suelen requerir tratamientos méas prolongados, lo que
favorece la resistencia. Ademas, diferencias anatdmicas y patrones especificos de
prescripcion o uso podrian influir en este fendmeno, asi como factores locales

relacionados con el manejo de infecciones en hombres.
4.2.2 Analisis de Componentes Principales (PCA)

Figura 19

Anélisis de componentes principales, donde se muestra a los antibioticos en

relacion al sexo masculino.

Variables - PCA

1.0- m&

amig, !
K

contrib

Dim2 (26.6%)

-05-

-1.0 -OIS OIO 0|5 1IO
Dim1 (36.9%)
Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves".

En la figura 19, ilustra la existencia de 2 grupos susceptibles los cuales lo
conformaran ~ Amikacina, Imipenem, Amoxicilina/Acido  clavulénico,
Norfloxacina y Ciprofloxacino, ademas existe un grupo de resistentes
determinado por Acido nalidixico, Gentamicina, Trimetoprin/sulfametoxazol,
Nitrofurantoina y Ceftriaxona, destacando la resistencia a acido nalidixico y

gentamicina, con un transicion de resistencia de la Ceftriaxona.
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Los resultados obtenidos en este estudio coinciden con lo planteado por
Carreras (2021) que muestra un nivel similar entre Amoxicilina/Acido clavulanico
(43%), Norfloxacina (47%) y Ciprofloxacino (49%) conformando asi un patrén
de grupos susceptibles. Asimismo, Sullca (2022) quien demuestra una resistencia
de Amikacina (26.4%) y Imipenem (10.5%). Por otro lado, Carreras (2021)
conformando un patrén de grupos resistentes con Acido nalidixico (44%),
Trimetoprin/sulfametoxazol (42%), Nitrofurantoina (19%), Gentamicina (22%) y

Ceftriaxona (18%).

La asociacion de susceptibilidad de los antibiéticos como amikacina,
imipenem, amoxicilina/acido clavulanico, norfloxacina y ciprofloxacino puede
explicarse por varios factores. Estos medicamentos atacan puntos clave en las
bacterias, como la sintesis de proteinas, la pared celular y el ADN, lo que los hace
efectivos frente a diferentes cepas. Ademas, farmacos como el imipenem y la
amikacina son menos propensos a generar resistencia porque no se usan tan
ampliamente, reduciendo la presién selectiva. En el caso de la amoxicilina/acido
clavulénico, la combinacion con un inhibidor de beta-lactamasas aumenta su
efectividad. También, el uso controlado de antibidticos como el imipenem ayuda
a mantener su eficacia. En conjunto, estos factores contribuyen a que estos

antibidticos sigan siendo sensibles frente a diversas infecciones.

Por ello la resistencia a antibiéticos como &cido nalidixico, gentamicina,
trimetoprim/sulfametoxazol, nitrofurantoina y ceftriaxona podrian deberse
principalmente a su uso repetido y prolongado, lo que favorece la seleccion de
bacterias resistentes. Donde las bacterias desarrollarian mecanismos como la

produccion de enzimas que inactivan los antibioticos o modifican los sitios donde
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actlan. Ademas, la automedicacién y el uso incorrecto de estos farmacos

contribuyen a la resistencia.

Figura 20
Analisis de componentes principales, donde se muestra a los antibidticos en

relacion al sexo femenino.

1.0-
. cip cos2
~ 05- amb Az
= Al Rk 0.8
© amk Y )
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1 ~_ . cel
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O |

05- ! o 0.4

-1.0- i

-1.0 0.5 0.0 0.5 1.0
Dim1 (36%)

Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves".

En la Figura 20, se muestra la existencia de 1 grupo resistente conformado
por Amikacina, Trimetopim/Sulfametoxazol y Gentamicina, ademas que existe
un grupo de cepas altamente sensibles correspondientes a Nitrofurantoina y
Imipenem y otro de sensibles conformado por Ciprofloxacino, Norfloxacina,

Acido nalidixico, Amoxicilina/Acido clavulanico y Ceftriaxona.

En relacién con los hallazgos estos coinciden con lo planteado por
Ballesteros (2018), que muestra un nivel similaridad entre miembros de la familia
de aminoglucosidos encontrandose para Amikacina (96% y 76%) y Gentamicina
(56% y 40%) principalmente, mientras que para Trimetoprim/Sulfametoxazol se

observé un (64% y 68%). Por otro lado, Miranda et al. (2019) quien demuestra
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una susceptibilidad de Nitrofurantoina (83.6%) y Imipenem (99.9%); asimismo,
Castrillon (2016) con otro patron de sensibles conformado por Ciprofloxacino
(62.9%), Norfloxacina (64%), Acido nalidixico (55,9%), Amoxicilina/Acido

clavulénico (71.7%) y Ceftriaxona (84.4%).

La resistencia a amikacina, trimetoprim/sulfametoxazol y gentamicina en
mujeres puede explicarse por la alta prevalencia de infecciones urinarias, que
llevan a un uso repetido de estos antibioticos. Ademas, la anatomia femenina
aumenta la susceptibilidad a infecciones, y la automedicacion o el uso innecesario
de antibidticos favorecen el desarrollo de resistencia. También, las bacterias
comunes en estas infecciones, como Escherichia coli, pueden volverse resistentes

debido a la exposicién continua a estos farmacos.

Por otro lado, la alta sensibilidad de antibioticos como nitrofurantoina,
imipenem, ciprofloxacino, norfloxacina, &cido nalidixico, amoxicilina/acido
clavuléanico y ceftriaxona en mujeres se debe a su efectividad en el tratamiento de
infecciones urinarias comunes en ellas. Ademas, el uso controlado de estos
farmacos y la menor exposicion a resistencias favorecen su eficacia. También, el
microbioma urogenital femenino puede ser mas susceptible a estos antibioticos,

lo que contribuye a su alta sensibilidad.
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Figura 21
Analisis de componentes principales, donde se muestra a los antibi6ticos en

relacion a la edad joven.
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Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves".

En la Figura 21, se revela la existencia de un grupo susceptible que se
diferencia de los demas y es el Imipenem, asimismo otro grupo sensible esta
conformado por Gentamicina, Ciprofloxacino, Norfloxacina, Amoxilina/Acido
clavulanico y ceftriaxona asi como otro grupo resistente correspondiente a

Amikacina, Trimetopin/sulfametoxazol, asi como la Nitrofurantoina y el Acido

nalidixico.

Los resultados obtenidos en este estudio coinciden con lo planteado por
Acuiia & Babilonia (2020) que muestra un nivel alto de susceptibilidad en
Imipenem (99.9%) entre los afios 2013-2017 en mujeres de edad reproductiva;
asimismo, Carreras (2021) mostré otro grupo conformado por Gentamicina
(90.1%), Ciprofloxacino (77.5%), Norfloxacina (79.6%), Amoxicilina/Acido

clavulanico (61.7%) y ceftriaxona (93.7%) formando asi un patron de grupos
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susceptibles. Al respecto, Ballesteros (2018) quien demuestra una resistencia de
Amikacina (96% y 76%), Trimetopin/sulfametoxazol (44% y 68%), asi como la

Nitrofurantoina (64% y 68%).

Por lo mencionado anteriormente, la alta sensibilidad de imipenem en
jovenes se deberia a un sistema inmunoldgico mas fuerte ya que los jovenes tienen
un sistema inmunoldgico mas fuerte, lo que puede hacer que las infecciones sean
mas faciles de controlar por los antibidticos favoreciendo una mayor efectividad,
ademas del uso controlado del antibidtico, lo que favorece su efectividad en el
tratamiento de infecciones, entendiéndose del mismo modo para Gentamicina,
Ciprofloxacino, Norfloxacina, Amoxicilina/Acido clavulanico y ceftriaxona. Por
otro lado la resistencia a amikacina, trimetoprim/sulfametoxazol, nitrofurantoina
y acido nalidixico en jovenes se debe al uso excesivo o incorrecto de antibioticos,
como la automedicacion, y a infecciones recurrentes que requieren tratamientos
frecuentes. Esto crea una presion selectiva que favorece el desarrollo de bacterias
resistentes, como Escherichia coli, que son comunes en infecciones urinarias en

esta poblacion.
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Figura 22
Analisis de componentes principales, donde se muestra a los antibi6ticos en

relacién a la edad adulta.

Variables - PCA

Dim2 (25.2%)

-0.5-

A1‘0 -0.5 OIO OIS 1|0
Dim1 (34.5%)
Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves".
En la Figura 22, muestra la existencia de un grupo de resistencia
diferenciado correspondiente al Trimetopin/sulfametoxazol, Acido nalidixico,
Norfloxacina, Ciprofloxacino, Amoxilina/acido y habria otro grupo de

susceptibles conformado por Ceftriaxona, Amikacina, Gentamicina, Imipenem y

Nitrofurantoina.

Hallazgos que coinciden con lo planteado por Alvarez & Luna (2024) que
muestra un nivel similar correspondiente al Trimetopin/sulfametoxazol (18%),
Acido nalidixico (42%), Norfloxacina (37%), Amoxilina/acido clavulanico (26%)
conformando asi un patrén de grupos resistentes. Asi también, Castrillén (2016)
quien demuestra una susceptibilidad de Ceftriaxona (84.4%), Amikacina (99%),

Gentamicina (74.7%), Imipenem y Nitrofurantoina (93.2%).
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Si bien la a resistencia antibioticos en adultos tambien se debe al uso
frecuente o inapropiado de antibidticos, como la automedicacion, y a infecciones
recurrentes, sumado a ello se encuentra a los adultos con enfermedades crénicas
estan méas expuestos a tratamientos antibidticos repetidos, lo que favorece el
desarrollo de resistencia bacteriana. Por su parte, la sensibilidad de ceftriaxona,
amikacina, gentamicina, imipenem vy nitrofurantoina en adultos se deberia
también a su uso adecuado y controlado para tratar infecciones, lo que ayuda a
mantener su efectividad. Ademaés, aunque los adultos pueden tener infecciones
recurrentes, la resistencia a estos antibidticos es relativamente baja. La
prescripcion de medico adecuada también asegura que se utilicen correctamente,

lo que mejora la respuesta de las bacterias a estos medicamentos.

Figura 23
Analisis de componentes principales, donde se muestra a los antibidticos en
relacion a la edad adulta mayor.

Variables - PCA

——yjor

Dim2 {32.2%)

-05-

' ' | 1 1
-1.0 -0.5 0.0 0.5 1.0
Dim1 (48.9%)

Fuente: R version 4.4.2 (2024-10-31 ucrt) -- "Pile of Leaves".
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En la Figura 23, revela la existencia de un grupo de resistencia
diferenciado  correspondiente a  Acido  nalidixico,  Ciprofloxacino,
Amoxilina/dcido clavulanico, Trimetopin/sulfametoxazol, Ceftriaxona vy
Norfloxacina, y otro grupo susceptible a conformado por Imipenem,

Nitrofurantoina, Amikacina y Gentamicina.

En este sentido, Panama y Gallegos (2021) concuerdan con los resultados
de esta investigacion, que evidencian niveles similares de resistencia a Acido
nalidixico (26.2%), Ciprofloxacino (27.3%), Amoxicilina/acido clavulanico
(20.7%), Trimetoprim/sulfametoxazol (25.3%), Ceftriaxona y Norfloxacina
(30.2%), conformando un patron de grupos resistentes. Asimismo, Miranda et al.
(2019) resalta una susceptibilidad destacada frente a Imipenem (99.9%),

Nitrofurantoina (84%), Amikacina (94.7%) y Gentamicina (70%).

La resistencia y sensibilidad a los antibidticos en los adultos mayores se
deben a varios factores. Con la edad, el sistema inmunoldgico se debilita, lo que
dificulta combatir las infecciones y favorece la resistencia. Ademas, las personas
mayores suelen tener enfermedades crénicas y toman muchos medicamentos, lo
que puede llevar a un uso frecuente de antibiéticos y, por lo tanto, a la resistencia.
También, las infecciones recurrentes en esta etapa de la vida pueden causar un uso
prolongado de antibidticos. EI envejecimiento afecta como el cuerpo procesa los
medicamentos, lo que puede reducir la efectividad de los antibiéticos. Por Gltimo,
los cambios en la flora bacteriana de los adultos mayores pueden contribuir tanto

a la resistencia como a la sensibilidad de los antibioticos.
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V. CONCLUSIONES

- Laprevalencia de Escherichia coli uropatdgena presento un 78% de casos en el sexo
femenino en comparacion de un total de 21% de casos masculinos. Por otra parte se
concluyé con un 44% de casos de edad joven en comparacion del 42% y 21% de

casos en edad adulta y adulta mayor respectivamente

- Los patrones de resistencia determinaron una alta asociacion de Escherichia coli
frente a trimetoprim/sulfametoxazol, amikacina y gentamicina en pacientes de la
edad joven; asimismo ciprofloxacino, ceftriaxona y amoxicilina/acido clavulanico en
pacientes de la edad adulta; y nitrofurantoina y norfloxacina en la edad adulta mayor.
Por su parte en género, se observd una mayor resistencia en amikacina,
trimetoprim/sulfametoxazol,  amoxicilina/acido  clavulanico,  norfloxacina,
ciprofloxacino, acido nalidixico, ceftriaxona y gentamicina en pacientes del sexo
femenino, mas en el sexo masculino presentaron resistencia Unicamente a

norfloxacina.
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VI. RECOMENDACIONES

- Serecomienda realizar el estudio de diversidad genética de cepas de Escherichia coli
uropatogena con el fin de un mejor diagnostico y manejo clinico en pacientes
ambulatorios, debido a que el enfoque permite identificar cepas especificas

responsables de las infecciones.

- Realizar estudio de investigacion de mayor complejidad al Antibidtico Imipenem, el
cual fue el unico de los estudiados quien no presentd ninguna cepa E. coli

uropatdgena resistente durante la investigacion.

- Prestar mejor interés ante el aumento de casos en la region de Puno y sus distritos,
con el proposito de identificar y abordar de manera eficaz los factores que
contribuyen a esta problemética dentro de los Centro de Salud y Hospitales con

mayor cantidad de pacientes.

- Promover e implementar estrategias de salud publica enfocadas en realizar examenes
preventivos a pacientes en situacion de riesgo, como mujeres, jovenes, adultos
mayores y personas con enfermedades crdnicas, con el fin de prevenir infecciones

urinarias y minimizar sus complicaciones.
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ANEXOS

ANEXO 1. Matriz de datos

Tabla 3
Matriz de tabulacion de datos sociodemograficos segun edad, sexo y clasificacion de

grupo etario.

N° cODIGO EDAD SEXO GRUPO ETARIO
1 U-275 46 F Adulto

2 U - 280 18 M Joven

3 U - 289 25 F Joven

4 U-291 19 M Joven

5 U -295 20 F Joven

6 U-296 20 F Joven

7 U - 297 37 F Adulto

8 U -298 19 F Joven

9 U - 302 35 F Adulto

10 U - 303 81 F Adulto mayor
11 U-312 30 F Adulto

12 U - 318 22 F Joven

13 U-331 54 F Adulto

14 U -339 30 M Adulto

15 U-343 25 F Joven

16 U - 350 43 F Adulto

17 U - 356 18 F Joven

18 U - 357 30 F Adulto

19 U-371 20 F Joven

20 U - 384 42 F Adulto

21 U-395 25 F Joven

22 U - 397 44 M Adulto

23 U - 400 75 M Adulto mayor
24 U-401 21 M Joven

25 U - 409 67 M Adulto mayor
26 U-414 69 F Adulto mayor
27 U-416 36 F Adulto

28 U -417 65 F Adulto mayor
29 U -432 61 F Adulto mayor
30 U-434 51 F Adulto

31 U -437 51 F Adulto

32 U -438 23 M Joven
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33 U-441 27 F Joven
34 U - 443 21 M Joven
35 U - 446 25 F Joven
36 U - 447 25 F Joven
37 U -453 46 F Adulto
38 U - 455 22 F Joven
39 U - 459 37 F Adulto
40 U - 461 67 F Adulto mayor
41 U - 465 36 F Adulto
42 U - 466 25 F Joven
43 U-471 56 F Adulto
44 U-473 38 M Adulto
45 U-474 27 F Joven
46 U -476 51 F Adulto
47 uU-477 22 F Joven
48 U - 480 35 F Adulto
Fuente: Elaboracion propia
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Tabla 4

Matriz de tabulacion de antibidticos frente a Escherichia coli segiin medida de halo (mm)

ANTIBIOTICOS

°Z

AMC AMK GEN STX NIT NAL NOR CIP IMP CEF

S | R S | R S | R S | R S | R S | R S | R S | R S | R S | R
1 6 14 18 6 24 6 6 6 24 14
2 22 16 15 22 22 8 24 22 24 24
3 20 16 6 22 6 26 24
4 6 16 6 22 6 26 12
5 20 12 16 8 18 22 22 22 26 21
6 20 18 15 6 18 22 10 8 24 22
7 10 18 15 8 19 10 22 24 24 6
8 12 16 16 6 18 6 18 22 22 21
9 6 16 8 6 19 6 23 6
10 6 17 16 6 18 6 23
11 10 18 24 18 18 6 10 10 24
12 23 16 17 6 20 20 24 22 24 24
13 20 18 14 20 15 18 24 22 21 18
14 10 17 16 25 20 6 6 11 28
15 6 13 6 6 19 6 6 6 25
16 12 14 14 6 17 18 26 6 23 21
17 14 16 14 6 22 10 20 22 22 22
18 8 15 11 20 16 6 8 8 24 6
19 24 18 20 6 20 20 30 30 24 26
20 13 22 18 6 16 6 6 8 24 10
21 12 14 6 6 18 6 6 6 23 6
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22 16 22 20 6 20 6 12 13 30 30

23 17 15 9 15 16 6 20 21 20 10
24 23 15 6 16 6 8 10 20

25 9 16 20 6 14 13 7 6 19

26 8 17 18 7 18 10 6 7 21

27 14 19 20 6 16 6 19 22 26 18

28 20 19 26 10 30 6 6 8 31 14

29 20 12 24 22 20 18 30 30 22 30

30 18 17 14 24 19 22 26 25 26 26

31 11 15 26 10 22 8 10 10 27 15

32 23 15 15 22 22 8 24 25 23 27

33 20 15 6 6 22 17 6 6 26 24

34 5 16 10 6 14 10 6 8 26 12
35 22 13 16 8 19 22 22 22 27 25

36 20 20 17 15 18 25 10 5 24 22

37 14 18 14 6 19 10 22 24 24 11
38 10 15 16 6 20 6 18 28 22 25

39 8 16 8 6 19 8 6 6 19 10
40 10 22 27 12 26 11 10 23 26 14

41 12 21 27 18 19 8 10 12 24 6
42 27 16 17 6 20 23 24 22 26 24

43 23 18 14 20 12 10 24 25 21 18

44 10 23 16 25 20 6 6 10 28

45 6 15 13 10 6 19 6 6 6 24

46 12 14 14 6 17 17 26 7 23 29

47 14 15 15 6 22 12 20 26 22 30

48 8 16 8 27 15 8 10 27 5
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Tabla 5
Cantidad de casos con resistencia antibiética asociada a variables sociodemograficas

(edad [joven, adulto y adulto mayor])

EDAD

ANTIBIOTICOS ADULTO

JOVEN ADULTO MAYOR
Amoxicilina/acido clavulanico (amc) 7 14 4
Amikacina (amk) 5 3 1
Gentamicina (gen) 8 4 1
Trimetoprim/sulfametoxazol (stx) 18 11 5
Nitrofurantoina (nit) 1 1 1
Acido_nalidixico (nal) 13 16 6
Norfloxacina (nor) 10 12 5
Ciprofloxacino (cip) 10 13 4
Imipenem (ipm) 0 0 0
Ceftriaxona (cft) 5 11 4

Fuente: Elaboracion propia.

Tabla 6
Cantidad de casos con resistencia antibiética asociada a variables sociodemograficas

(sexo [femenino, masculino]).

SEXO
ANTIBIOTICOS
FEMENINO MASCULINO
Amoxicilina/acido clavulanico (amc) 20 5
Amikacina (amk) 9 0
Gentamicina (gen) 9 4
Trimetoprim/sulfametoxazol (stx) 29 5
Nitrofurantoina (nit) 1 2
Acido_nalidixico (nal) 24 10
Norfloxacina (nor) 20 7
Ciprofloxacino (cip) 20 7
Imipenem (ipm) 0 0
Ceftriaxona (cft) 14 6

Fuente: Elaboracion propia.
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Tabla 7

Antibidticos y didametros criticos para enterobacterias

CONTENIDO DIAMETRO EN mm
ANTIMICROBIANO DEL DISCO R | S
PENICILINAS
Ampicilina 10 ug <13 14-16 >17
CEFALOSPORINAS
Cefalotina 30 g <14 15-17 > 18
Cefuroxima axetil (oral) 30 pg <14 15-22 >23
Cefuroxima sodium (parental) 30 g <14 15-17 > 18
Cefoxitina 30 ug <14 15-17 > 18
Cefotaxima 30 g <14 15-22 >23
Ceftriaxona 30 g <13 14-20 >21
Ceftazidima 30 pg <14 15-17 > 18
Cefixima 5 Mg <15 16-18 >19
Cefprome* 30 g <14 15-17 > 18
Cefepime 30 g <14 15-17 >18
BLACTAMICO INHIBIDOR DE
BETALACTAMASA
Ampicilina/Sulbactam 10/10 pg <11 12-14 > 15
Amoxicilina/AcidoClavuléanico 20/10 ug <13 14-17 > 18
Cefoperazona/sulbactam+ 75u1g30ug <15 16-20 >21
MONOBACTAMS
Aztreonam 30 ug <15 16-21 >22
CARBAPENEMS
Imipenem 10 pg <13 14-15 >16
Meropenem 10 pg <13 14-15 >16
AMINOGLUCOSIDOS
Gentamicina 10 ug <12 13-14 >15
Amikacina 30 g <14 15-16 >17
QUINOLONAS
Acido nalidixico 30 ug <13 14-18 >19
Norfloxacina 10 ug <12 13-16 >17
Ciprofloxacina 5 ug <15 16-20 >21
Ofloxacina 5 Hg <12 13-15 >16
TETRACICLINA
Tetracidina 30 pg <14 15-18 >19
OTROS
Cloranfenicol 30 pg <12 13-17 >18
Trimetoprim/sulfametoxazol 1,25/23,75 ug <10 11-15 >16
Fuente: (INS, 2002).
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ANEXO 2.  Muestras de orina recepcionadas en el Area de Microbiologia del Hospital

Carlos Monge Medrano

Nota: (A) y (B) Muestras de orinas recepcionadas de pacientes ambulatorios.

Fuente: Elaboracion propia

ANEXO 3. Urocultivo de muestras de orina en medio de cultivo Agar MacConkey en

el area de microbiologia del Hospital Carlos Monge Medrano

Nota: (A) Sembrando para cultivo en agar MacConkey, (B) y (C) Resultado de cultivo tras 24h. con

crecimiento de UFC presuntamente de cepas de Escherichia coli.

Fuente: Elaboracion propia.
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ANEXO 4. Pruebas de diferenciacion bioquimica de urocultivos positivos en medios

diferenciales (TSA, LIA, SIM, Citrato y Urea).

Nota: (A) Procesamiento de pruebas de diferenciacién bioquimicas, (B) Resultados de pruebas bioquimicas

positivos a Escherichia coli y (C) Resultados de pruebas bioquimicas negativos a Escherichia coli.

Fuente: Elaboracion propia

ANEXO 5. Inoculacion de cepas de Escherichia coli en crioviales con medio TSA

para transporte al laboratorio de Virologia y Biologia de la Salud.

Nota: (A) y (B) inoculacion de cepas de E. coli en medio TSA para transporte, (C) Crioviales con medio

TSA para transporte de cepas

Fuente: Elaboracion propia
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ANEXO 6. Repique de cepas de Escherichia coli en medio de cultivo Agar

MacConkey en el laboratorio de Virologia y Biologia de la Salud

Nota: (A) Observacion de crecimiento de cepas de E. coli tras repique en agar MacConkey, (B) y (C)
Crecimiento de cepas de E. coli tras repique en agar MacConkey

Fuente: Elaboracion propia.

ANEXO 7. Proceso de inoculacién de cepas de Escherichia coli en placas de agar

Mueller Hinton y aplicacion de discos de antibiotico.

Nota: (A) Preparacion para incubacién de placas y (B) Proceso de aplicacion de discos de antibioticos

Fuente: Elaboracion propia.
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ANEXO 8. Resultados de antibiograma de cepas de Escherichia coli en agar Muller

Hinton en el laboratorio de Virologia y Biologia de la Salud

Nota: (A) y (B) Formacion de halos de susceptibilidad en agar Muller Hinton para posterior lectura de
resultados.

Fuente: Elaboracion propia
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ANEXO 9. Constanciade ejecucion de proyecto de investigacion en el Hospital Carlos

Monge Medrano

N
Ped Se Salud San Romin
=

CONSTANCIA

EL JEFE DE LA UNIDAD DE APOYO A LA DOCENCA E
INVESTIGACION, DEL HOSPITAL CARLOS MONGE MEDRANO.

Quien suscribe, deja constancia que:
CINTIA LISBETH ESTOFANERO COAQUIRA

Bachiller en BIOLOGIA de la Unlversidad NACIONAL DEL ALTIPLANO ,
ha recabado Informacién para realizar su trabajo de investigacion entre
los meses Junio A Agosto con el tema “PATRONES DE RESISTENCIA

ANTIBIOTICO DE ESCHERICHIA COLI UROPATOGENA
CAUSANTE DE INFECCIONES URINARIA SEGON
CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS EN PACIENTES
AMBULATORIOS JULIACA ~ PUNO, 2024" en la Red de Salud San
Romén, segn Proveido Nro. 593-2024-)-UADI-HCMM-RED-5-5R/).

Se expide la presente constancia para fines que crea por conveniente.

Juliaca, 03 de Setiembre del 2024,

e S SN, T U MO
LT

MPM/jirz
C.c. Arch

M.;Ownté\ém.l-lubu-mw-m !
Red de Salud San Romdn - Cel: 991175569 - rissanroman. gob.pe
Maospitad “Caries Monge Medrana” - Cel: 98782683
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ANEXO 10. Constancia de ejecucion de proyecto de investigacion en el laboratorio de
Virologia y Biologia de la Salud de la Facultad de Ciencias Biol6gicas —

UNA Puno

Universidad Nacionaf def Aftiplano de Puno
Focultad de Cencias Bielégicas
Escuela Profesioral de Biokgia
Programa Acedémico de Macrobulegla y Laberatorio Clinico
Leboraterio de Virologia y Biclegia de la Sald

Registre: 0042024

CONSTANCIA

LA QUE SUSCRIBE; DOCENTE RESPONSABLE DEL LABORATORIO DE
VIROLOGIA Y BIOLOGIA DE LA SALUD DE LA FACULTAD DE CIENCIAS
BIOLOGICAS DE LA UNIVERSIDAD NACIONAL DEL ALTIPLANO PUNO ~PERU,

Que ef (la) bachiller, CINTIA LISBETH ESTOFANERO COAQUIRA egresado (a) de
la Estusda Profedonal de Blologla de 13 Universidad Naclonal del Altiplano de Puno, ha
reaizado parte expermental de su tabajo de Investigacdn (tesis) Titulado
"PATRONES DE RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE ESCHERICMIA COLI
UROPATOGENA CAUSANTE DE INPECCIONES URINARIAS SEGUN
CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS EN PACIENTES AMBULATORIOS,
JULIACA-PUNO, 2024", en ¢l Laboratoric de Virclogia y Blologia de la Sakd def
Programa de Microbiologia y Laboratorio Clinico de e Escuela Profesional de Biologia
ertire los meses de Julko y Agosto del aflo 2024,

Se ke expide b presente Constandia a solcitud ded (3) interesado (a) para firnes que se
estime par conveniente.

Puno 05 Setiember del 2o 2024

i ';_-_ :—Q\:
. A/
|/ et /1
Saad N
Dra. ) €. GONZALES ALCOS
Fasp. 1ah De Viohogha y Rologis de b saled
FOOMma A PUND

VOGA/wign
CC Dvcaro
CCoach
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