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Resumen

Objetivo. Evaluar la prevalencia y la resisten-
cia microbiana de los gérmenes mas frecuente-
mente involucrados en las infecciones del trac-
to urinario (ITUs) en mujeres mayores de 50 anos
de edad.

Material y método. Estudio retrospectivo, trans-
versal y observacional. Se analizaron los urocul-
tivos con mas de 100.000 UFC, monomicrobia-
na y sus respectivos antibiogramas en mujeres
mayores a 50 anos.

Resultados. De 350 urocultivos analizados se

observo 51% de E. coli, 15% de Enterococcus fae-
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calis, 14% de Klebsiella pneumoniae, 7% Proteus
mirabilis y 5% Staphylococcus saprophyticus. EL
93% de las mujeres fueron postmenopausicas.
Se constato resistencia microbiana de E. coli de
44% a la ampicilina, 27% a la amoxicilina-clavu-
lanico, 19% al cefuroxime, 14% a la ciprofloxaci-
na, 4% a la ceftriaxona, 3% a la nitrofurantoina y
2% al trimetoprim-sulfametoxazol. Enterococcus
faecalis mostro mayor resistencia para la cipro-
floxacina (14%); mientras Klebsiella pneumoniae
se muestra mayormente resistente a ampicili-
na (47%).

Discusion. Las mujeres cursando la postmeno-
pausia son frecuentemente afectadas por las
ITUs. El principal agente etiologico es Esche-
richia coli seguido por Enterococcus faecalis y
Klebsiella pneumoniae.

El colibacilo presenta altas tasas de resistencia
a los agentes antimicrobianos comunmente uti-
lizados en la atencion primaria. EL conocimien-

to de este perfil epidemiologico es la base para
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el tratamiento adecuado y oportuno de nues-
tras pacientes.

Conclusion. La técnica utilizada descrita ofre-
ce ventajas sobre todas las técnicas quirurgicas
existentes en cuanto a costo y recuperacion.
Palabras clave: Escherichia coli, sensibilidad Es-
cherichia coli, resistencia antibiotica, infecciones

del tracto urinario.

Abstract
Objective. To assess the prevalence and micro-
bial resistance of the germs most frequently in-
volved in urinary tract infections (UTIs) in women
over 50 years of age.
Material and methods. Retrospective, cross-
-sectional and observational study. Urine cul-
tures with more than 100,000 CFU, monomicro-
bial and their respective antibiograms in women
over 50 years old were analyzed.
Results. Of 350 urine cultures analyzed, 51% of
E. coli, 15% of Enterococcus faecalis, 14% of Kle-
bsiella pneumoniae, 7% Proteus mirabilis and 5%
Staphylococcus saprophyticus. 93% of the wo-
men were postmenopausal. E. coli microbial
resistance of 44% to ampicillin, 27% to amoxi-
cillin-clavulanic acid, 19% to cefuroxime, 14% to
ciprofloxacin, 4% to ceftriaxone, 3% to nitrofuran-
toin and 2% to trimethoprim-sulfamethoxazole
was found. Enterococcus faecalis showed grea-
ter resistance to ciprofloxacin (14%); while Kle-
bsiella pneumoniae is mostly resistant to ampi-
cillin (47%)..
Discussion. \Women in postmenopause are fre-
quently affected by UTls. The main etiologic
agent is Escherichia coli followed by Enterococ-
cus faecalis and Klebsiella pneumoniae. Coliba-
cil has high resistance rates to the antimicrobial
agents commonly used in primary care.
Conclusion. The knowledge of this epidemiolo-
gical profile is the basis for the appropriate and

timely treatment of our patients.

Key words: Escherichia coli, sensitivity Escheri-
chia coli, antibiotic resistance, urinary tract in-

fections.

INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario (ITU) son
uno de los tipos mas comunes de infeccion
bacteriana que se encuentran tanto en pa-
cientes hospitalizados como ambulatorios.

El climaterio es una etapa en la vida de
la mujer donde se favorece la posibilidad de
desarrollar infecciones del tracto urinario.
Esta etapa biolégica de la mujer caracteriza-
da por el declinar de la funcién ovarica pro-
voca, entre sus consecuencias, una altera-
cién del trofismo genital y urinario.

Esta atrofia vulvo-vaginal constituye un
factor de riesgo debido a la relacion entre la
producciéon de estrogeno, glucdégeno y la co-
lonizacion por lactobacilos, todos los cuales
se reducen después de la menopausia.’

La colonizacién de lactobacilos disminu-
ye la colonizacion de patégenos a través de
la produccion de acido lactico debido al me-
tabolismo de la glucosa, lo cual disminuye el
pH vaginal.

Por otro lado, las pacientes posmenopau-
sicas comparten con las premenopausicas,
el riesgo de desarrollar infecciones urinarias
recurrentes vinculados a las relaciones se-
xualesy al grupo sanguineo.??

Como es de esperar, una historia de infec-
ciones urinarias durante la premenopausia
aumenta el riesgo de recurrencia en la pos-
menopausia.

Ademas existen otros factores de riesgo
durante esta etapa vital, como son la incon-
tinencia urinaria, el prolapso de la pared va-
ginal anterior, el aumento del volumen resi-
dual de orina y la cateterizacion urinaria in-
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termitente o permanente, todo lo cual pre-
dispone a ITU complicadas.

Se ha observado que aproximadamen-
te 4 de cada 10 mujeres con prolapso de 6r-
ganos pélvicos (POP) tienen dificultad en la
evacuaciéon urinaria, lo que resulta en un
mayor riesgo de ITU.

El prolapso del compartimento anterior
(cistocele) es la forma de prolapso mas re-
lacionada con las ITU en forma significativa.
Sin embargo, el prolapso del compartimen-
to posterior (rectocele) puede causar un au-
mento de presidn significativa en la uretra,
lo que resulta en dificultad en la evacuacion
y también un mayor riesgo de ITU. El conoci-
miento a través del examen clinico del esta-
do del piso pélvico y su compartimento afec-
tado es importante para definir un adecua-
do plan terapéutico para estas infecciones.

Se observé que el tratamiento para las
ITU en mujeres con POP que tienen una bue-
na miccion no tiene ningun efecto, y por tan-
to no estd indicado.* Después de una inter-
vencion quirurgica, el reingreso al hospital y
el tiempo de estadia hospitalaria se asocian
significativamente con las ITUs.®

Algunos estudios han demostrado que
la cantidad de orina residual refleja un alto
riesgo de ITUs en mujeres con incontinencia
urinaria.®”® Sin embargo, hay datos que indi-
can que los volumenes de orina residual tan
bajos como 30 ml también pueden aumen-
tar el riesgo de ITUs.®

La incontinencia urinaria es principal-
mente un trastorno de almacenamiento que
por si solo no causa infecciones; sin embar-
g0, una ITU puede deberse a una miccion in-
completa secundaria al tratamiento quirur-
gico anti-incontinencia realizado.’

El cateterismo vesical es un factor de ries-
go para las ITU. El uso de catéteres urinarios
es la fuente mas comun de infecciones y bac-

terias Gram negativas en el entorno hospita-
lario. La incidencia de la bacteriuriay las ITU
dependen del tiempo de duracién del cate-
terismo.

La cateterizacién innecesaria o prolonga-
da es un factor de riesgo adicional, y la asep-
sia deficiente del orificio uretral es un factor
predisponente. La formacién de bio-pelicu-
las en los catéteres después de la cateteriza-
cion es inevitable. La colonizacidén bacteria-
na es mas rapida dentro de la luz del catéter
(48 horas) que en la pared externa del caté-
ter (72-168 horas).'

En relacion a la prevalencia microbiolégi-
ca, existen multiples trabajos que ubican a
Escherichia coli como la especie uropatoge-
na mas comun y responsable del 85% de las
|TU.11,‘|2,13

Los microorganismos que con mayor fre-
cuencia son aislados en este tipo de infeccio-
nes son Escherichia coli, Klebsiella spp, Ente-
robacter spp, Enterococcus spp, Pseudomonas
Spp, Proteus spp y Staphylococcus saprophyti-
CU$.12’14’15

La resistencia a los antimicrobianos es
una de las amenazas mas importantes pa-
ra la salud. La infeccion urinaria en la comu-
nidad constituyen una entidad nosolégica
muy comun, que también se observa a nivel
nosocomial por su alta asociacion con el uso
de catéter urinario. En general, las institucio-
nes publicas tienden a tener mayores tasas
de resistencia.'®

Los antibidticos son clasicamente el mé-
todo de eleccién para el tratamiento de las
infecciones urinarias y otras infecciones bac
terianas.

El uso de antibioticos y su descubrimien-
to en el siglo XX representan una de las gran-
des historias de éxito de la medicina.

Tras el descubrimiento de la penicilina y
las sulfonamidas, se identificaron 14 clases
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diferentes de antibiéticos entre 1940 y 1970,
y se descubrieron nuevas moléculas dentro
de cada grupo.” Sin embargo, desde la déca-
da de 1980 en adelante, la tasa de descubri-
miento de nuevos antibiéticos ha declinado
de manera constante.

Entre 2003 y 2007, solo cinco agentes an-
tibidticos fueron aprobados por la FDA (Food
and Drug Administration) de los Estados Uni-
dos, constituyendo el nimero mas bajo en
10 afios.”™®

Para agravar aun mas este problema, en
los ultimos afios, se ha observado un incre-
mento de la resistencia a los antibidticos.

Son varios los factores que contribuyen a
la amenaza global de resistencia a los anti-
bidticos. Entre ellos se incluyen, la aparicion
de microorganismos resistentes a multiples
farmacos, el uso excesivo y prolongado de
antibidticos, la cultura de la influencia de “la
receta” de antibidticos y el declive en el des-
cubrimiento de nuevos agentes antibidticos.

Los CDC (Centros para el Control y la Pre-
vencién de Enfermedades) de Estados Uni-
dos informaron que mas de 23.000 muertes
fueron causadas por la resistencia a los anti-
bidticos en el afio 2013.”

Por otro lado se observé que la resisten-
Cia a los antibioticos ha aumentado las tasas
de mortalidad en un 30 a 44%, ha aumenta-
do la duracién de la estancia hospitalaria y
ha aumentado los gastos hospitalarios.2%2"22

Los pacientes que residen en cuidados
cronicos tienen el doble de probabilidades
de contraer una bacteria resistente en com-
paracion con los pacientes en centros agu-
dos de los Estados Unidos (14% frente al
6%).2

Una investigacion realizada en Latinoa-
mérica' ha constado una resistencia bacte-
riana a la ciprofloxacina en mas del 20% de
las muestras de orina mientras que la resis-

tencia a la ampicilina y al trimetoprim/sulfa-
metoxazol fue superior al 50%.

También se encontr6 bacterias resisten-
tes a las quinolonas en el 50% de los pacien-
tes hospitalizados por ITU en Asia y el por-
centaje de especies resistentes a trimeto-
prim/sulfametoxazol fue de hasta el 70% en
Africa y América del Sur.*

Los carbapenems representan la ultima
linea de defensa en muchos casos de infec-
cién resistente, pero las tendencias genera-
les sugieren que la resistencia contra estos
agentes esta aumentando. En 2013, los CDC
informaron que el 11% de las enterobacterias
encontradas en el tracto urinario son resis-
tentes al carbapenem.”

Por tanto, las opciones de tratamiento
antibiotico para las infecciones resistentes a
multiples fadrmacos son cada vez mas limita-
das y se necesitan de manera urgente nue-
vas solucionesy las investigaciones demues-
tran que es esencial observar la epidemiolo-
gia local tanto a nivel regional como institu-
cional y determinar los planes de tratamien-
to en consecuencia.

El objetivo de nuestro estudio es evaluar
la prevalencia microbianay la resistencia an-
timicrobiana de los gérmenes mas frecuen-
temente involucrados en las infecciones del
tracto urinario (ITU) en mujeres mayores de
50 afios postmenopausicas asistidas en un
centro publico de atencién primaria en Las
Piedras (Canelones), Uruguay.

MATERIAL Y METODO

Se realizd un estudio retrospectivo, trans-

versaly observacional realizada entre el 5 de

enero de 2015 al 29 de noviembre de 2017.
En el estudio s6lo se incluyeron pacientes

ambulatorios de sexo femenino y mayores
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de 50 afios que presentaban sintomas uri-
narios sospechosos de una ITU que se asis-
tian en el Hospital de Las Piedras (Canelo-
nes, Uruguay).

Se analizaron los resultados de aquellos
cultivos de orina con mas de 100.000 unida-
des formadoras de colonias (UFC) mono-mi-
crobianas y sus respectivos antibiogramas.

Los resultados de estos urocultivos fue-
ron obtenidos de la base de datos del Depar-
tamento de Laboratorio Clinico a través de
gestion con la Direccion del Hospital.

La muestra de orina para cultivo se reali-
20, por técnica de “chorro medio”, segun pro-
tocolo de la institucion.

La presencia de 100.000 UFC por mililitro
en el cultivo de una muestra de orina reco-
lectada apropiada permiti6 registrar el diag-
nostico bacterioldgico positivo de ITU.

Los urocultivos positivos fueron incluidos
en el estudio con los datos clinicos que inclu-
yeron la edad, el sexo femenino, la edad de
la menopausiay el lugar de residencia de ca-
da paciente.

Se consider6 variables como frecuencia
absoluta y relativa de los gérmenes uro-pa-
tégenos hallados en los cultivos de orina y
se analizaron los respectivos antibiogramas
con la idea de conocer el porcentaje de resis-
tencia segun cada uno de los gérmenes diag-
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Se excluy6 del estudio a cualquier pacien-
te con enfermedad terminal, aquella que no
proporcione muestras de orina, con antece-
dentes de administracion de antibiodticos en
las ultimas dos semanas y cualquier mujer
qgue se encontraba en su periodo de mens-
truacion.

Se usaron estadisticas descriptivas para
obtener la prevalencia de ITU, la frecuencia
de los uropatégenos y la edad media de las
pacientes.

RESULTADOS

Se obtuvieron 1050 resultados de cultivo de
orina de mujeres mayores de 50 afios que
se asisten en el Hospital de Las Piedras, en
el periodo de 2015-2017. Se incluyeron pa-
ra este estudio aquellos que tenian mas de
100.000 UFC/ml por lo que el n fue de 350.
La edad promedio de las mujeres fue de 64
afnos con un rango entre 50 a 105 afios. 93%
de las pacientes fueron postmenopausicas.
La prevalencia de IU bacteriana fue mas al-
ta en el grupo de edad 50-59 con una fre-
cuencia de 42,53% en comparacion con gru-
pos de 60-69 y mayores de 70 afios con fre-
cuencias de 30% y 26,5% respectivamente
(Figura1).
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Tabla 1. Frecuencia relativa de los microrganismos hallados en las 350 muestras de urocultivos positivos

Microorganismo Frecuencia

E.coli 179 (51%)
Enterococcus faecalis 54 (15%)
Klesbiella pneumoniae 49 (14%)
Proteus mirabilis 23 (7%)
Staphylococcus saprophyticus 16 (5%)
Enterobacter cloacae 12 (3%)
Staphylococcus saprophyticus 7 (3%)
Pseudomonas aeruginosa 4 (1,1%)
Citrobacter koseri 2 (0,6%)
Morganella morganii 2(0,6%)
Aeromonas hydrophila 1(0,3%)
Staphylococcus aureus 1(0,3%)

Figura 2.

Frecuencia relativa de la resistencia de Escherichia Coli a los antibidticos mas utilizados

RESISTENCIA ANTIBIOTICA DE E. coli

FRECUENCIA

AMP Acn AC CEFA

TMP-SMX CEFU CEFTA CIPRO

GENTA  AMPI-SULB  AMIC CEFT CEFRA NITRO

PIPA-TAZO  METIC IMIP

ANTIBIOTICOS

De estos 350 urocultivos se observé que
Escherichia coli fue el uropatégeno bacteria-
no mas prevalente 179/350 (51%) seguido de
Enterococcus faecalis 54/350 (15%), Klebsiella
pneumoniae 49/350 (14%), Proteus mirabilis
23/350 (7%) y Staphylococcus saprophyticus
16/350 (5%) (Tabla 1).

De los 350 antibiogramas analizados se ob-
servd una resistencia microbiana de E. coli
del 44% a la ampicilina, el 27% a la amoxicili-
na-clavulanico, el 19% al cefuroxime, el 14% a
la ciprofloxacina, el 4% a la ceftriaxona, el 3%

a la nitrofurantoina y el 2% al trimetoprim/
sulfametoxazol, entre los antibidticos mas
utilizados en nuestro medio (Figura 2).
Enterococcus faecalis mostrdé mayor resisten-
cia para la ciprofloxacina (14%); mientras Kle-
bsiella pneumoniae se muestra mayormen-
te resistente a la ampicilina (47%) (Figura 3
y 4).

DISCUSION
La resistencia a los antibidticos es un proble-
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Figura 3.

Frecuencia relativa de la resistencia de Enterococcus faecalis a los antibidticos mas utilizados
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Figura 4.

Frecuencia relativa de la resistencia de Klebsiella pneumoniae a los antibiéticos mas utilizados
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ma de salud global grave debido al impac
to en la morbilidad y la mortalidad de las pa-
cientes, asi como en los costos en la atencion
médica, de ahi la importancia de conocer los
gérmenes mas frecuentemente involucra-
dos y sus respectivos antibiogramas.

La literatura mundial ubica a los microor-
ganismos uropatégenos mas frecuentemen-

te involucrados en las ITUs a Escherichia coli,
Klebsiella spp, Enterobacter spp, Enterococcus
spp, Pseudomonas spp, Proteus spp 'y Staphylo-
coccus saprophyticus.

Debido al aumento de la resistencia mi-
crobianay la disminucién del nimero de an-
tibidticos recién descubiertos, las opciones
de tratamiento son cada vez mas limitadas.
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En 2002 un estudio denominado SEN-
TRY" realizado por un grupo de participan-
tes de Latinoamérica demostrd que los uro-
patégenos aislados en los centros médicos
de América Latina muestran una alta resis-
tencia a varias clases de agentes antimicro-
bianos (E. coli y Klebsiella spp son resistentes
a la ciprofloxacina y P. aeruginosa es resis-
tente al carbapenem). Ademas, los resulta-
dos de esta encuesta avalan la importancia
de las enterobacterias como causa de la ITU
en América Latina.

Una revision de la Cochrane de 2010% in-
cluy6 21 estudios de buena calidad, con 6016
participantes, que utilizaron diferentes cla-
ses de antimicrobianos para tratar la cistitis
aguda en mujeres durante 3 a 10 dias. No se
observoé diferencias entre las clases de anti-
microbianos incluidos en esta revision para
la cura sintomatica de la ITU no complicada
aguda. Las fluoroquinolonas demostraron
ser mas efectivas que los betalactamicos pa-
ra el resultado bacteriol6gico a corto plazo.

Investigaciones realizadas en la region de
Las Américas observé que la E. Coli presen-
ta una resistencia del 50% para trimetropim-
sulfametoxazol y para la ampicilina. Se ob-
servé que la nitrofurantoina es uno de los
antimicrobianos que se pueden utilizar en la
terapia empirica en ITU donde se sospecha
infeccion por E. coli, debido a que es sensi-
ble en el 87,7% de los casos.??” Ademas, se
reconocié a Escherichia coli como el microor-
ganismo aislado que se encuentra con mas
frecuencia en muestras recogidas de pacien-
tes con una ITU diagnosticada en aproxima-
damente el 75-80% de las infecciones uri-
narias comunitarias.'®?%2” Especies menos
frecuentes de Enterobacteriaceae, tal co-
mo Proteus mirabilis y Klebsiella pneumoniae,
y cocos grampositivos como Staphylococcus
saprophyticus y Streptococcus agalactiae son

responsables de la gran mayoria de los epi-
sodios restantes.?

Este estudio determindé la prevalencia, la
etiologia y la resistencia bacteriana entre las
pacientes que asisten al Hospital de Las Pie-
dras en un periodo establecido. Mostré que
la prevalencia de IU bacteriana en el HLP en-
tre los pacientes que acudian al hospital era
de 350/1050 (33,33%)

En esta muestra Escherichia coli es el uro-
patégeno bacteriano mas prevalente con
179/350 (51%) acorde con la literatura mun-
dial.

Enterococcus faecalis fue el segundo uro-
patégeno bacteriano mas aislado aqui, con
una frecuencia de 15% (54/350) seguido de
Klebsiella pneumoniae con un 14% (49/350).
Staphylococcus aureus se observé en el 0,3%.
Este valor puede explicarse por tratarse de
pacientes postmenopausicas y de mane-
jo ambulatorio ya que la frecuencia de este
germen aumenta en la premenopausia y en
pacientes con cateterismo uretral.

De los antibiogramas analizados, en
nuestro estudio, se constatd una elevada re-
sistencia microbiana de la E. coli (44%), de la
Klebsiella pneumoniae (47%) y del Enterococ-
cus faecalis (47%) a la ampicilina.

También se observé una baja resistencia
microbiana del colibacilo a la nitrofurantoina
(3%) y al trimetoprim/sulfametoxazol (2%).

De los cultivos de orina positivos se cons-
tatoé que el 42.5% de las mismos correspon-
dian a mujeres entre 50 y 59 afios, el 30% en-
tre 60y 69 afios, y el 26.5% en mayores de 69
anos, siendo la edad y la menopausia facto-
res asociados a las ITUs.

CONCLUSIONES
Las mujeres que cursan la postmenopausia
temprana son las mas frecuentemente afec-
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tadas por las ITUs donde el principal agen-
te etiologico es Escherichia Coli que presen-
ta altas tasas de resistencia a los agentes an-
timicrobianos comidnmente utilizados en la
atencion primaria.

Este colibacilo demostré un alto porcen-
taje de resistencia a ampicilina y amoxicili-
na-clavulanico, lo que puede comprometer
SuU Uso empirico; mientras mantiene una ba-
ja resistencia a los aminoglucésidos, a las ce-
falosporinas de tercera generacion, a la ni-
trofurantoina y al trimpetoprim-sulfame-
toxazol.

Sin embargo, en esta poblacién, se ha
visto un incremento en la frecuencia de ITU
producida por gérmenes distintos, funda-
mentalmente Enterococcus faecalis y Klebsie-
lla pneumoniae que presentan una alta re-
sistencia a la ciprofloxacina y a la ampicilina,
respectivamente.

El creciente consumo de antibioticos ha
fomentado la aparicion de organismos re-
sistentes a multiples farmacos y los hallaz-
gos de microorganismos resistentes son ca-
da vez mas frecuentes.

El conocimiento de este perfil epidemio-
l6gico es la base para el tratamiento adecua-
do y oportuno de nuestras pacientes.
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