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Resumen
Introduccién: En los Ultimos afios, se ha observado un aumento significativo en la prevalencia
de uropatdgenos resistentes, siendo las bacterias productoras de betalactamasas de
espectro extendido uno de los grupos mas importantes, por su mecanismo de hidrolizar
antibioticos betalactdmicos, haciendo que estos se tornen ineficaces. Objetivos: Determinar
la prevalencia de betalactamasas en urocultivos de pacientes ambulatorios en el Hospital
Vicente Corral Moscoso, periodo 2019 — 2022. Métodos: La metodologia trata de una
investigacion cuantitativa, con un estudio transversal, de tipo observacional, descriptiva-
explicativa. Se lo realizé en el Hospital Vicente Corral Moscoso, el universo de estudio
constituye todos los urocultivos de pacientes atendidos en la consulta externa en el periodo
2019 a 2022, con un total de 903 pacientes, las variables a estudiarse son: Edad, sexo,
microorganismo aislado, resistencia a los antibidticos betalactamicos, resistencia a otros
antibioticos. Para el analisis de datos se us6 el paquete estadistico SPSS. Resultados: la
poblacién estuvo caracterizada principalmente por el sexo femenino con el 80,3 %. Entre las
principales bacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido en urocultivos de
pacientes ambulatorios, se identific6 que Escherichia coli era la bacteria mas comudn en los
urocultivos con un total del 89.8%; sin embargo, unicamente el 21.0% reportd positivo para
betalactamasa, asi también el 7.7% de la bacteria Klebsiella oxytoca y el 58.1% de Klebsiella
pneumoniae. Conclusién: la prevalencia y los patrones de resistencia y sensibilidad, de las
bacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido, son comparables tanto con

la epidemiologia local como con la internacional.

Palabras clave: infeccion bacteriana, resistencia a antibiéticos, uropatégenos
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Abstract

Introduction: In recent years, a significant increase in the prevalence of resistant uropathogens
has been observed, with extended-spectrum beta-lactamase-producing bacteria being one of
the most important groups, due to their mechanism of hydrolyzing beta-lactam antibiotics.
Objectives: To determine the prevalence of beta-lactamases in urine cultures of outpatients at
the Vicente Corral Moscoso Hospital, period 2019 - 2022. Methods: The methodology is a
gquantitative research, with a cross-sectional, observational, descriptive-explanatory study. It
was conducted at the Vicente Corral Moscoso Hospital, the study universe constitutes all the
urine cultures of patients seen in the outpatient clinic in the period 2019 to 2022, with a total
of 903 patients, the variables to be studied are: Age, sex, isolated microorganism, resistance
to beta-lactam antibiotics, resistance to other antibiotics. The SPSS statistical package was
used for data analysis. Results: the population was mainly female with 80.3 %. Among the
main bacteria producing extended-spectrum beta-lactamase in urine cultures from
outpatients, Escherichia coli was identified as the most common bacterium in urine cultures
with a total of 89.8%; however, only 21.0% reported positive for beta-lactamase, as well as
7.7% of Klebsiella oxytoca and 58.1% of Klebsiella pneumoniae. Conclusion: the prevalence
and patterns of resistance and sensitivity of bacteria producing extended-spectrum beta-

lactamases are comparable with both local and international epidemiology.

Keywords: bacterial infection, antibiotic resistance, uropathogens
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Introduccidén

La infeccidn del tracto urinario (ITU) es uno de los problemas clinicos mas comunes tanto en
la comunidad como en los entornos asociados a la atencidon médica, lo que genera que sea
ademas un problema de salud global, esta patologia puede presentarse con o sin
sintomatologia afectando a personas de todas las edades y géneros, aunque son mas
comunes en mujeres que en hombres. Los agentes bacterianos aislados en mayor frecuencia
son Escherichia coli, Klebsiella spp y Proteus spp. (De Cueto, 2017)(Yuste Ara et al., 2018).
Uno de los factores mas importantes que afectan el manejo de la ITU en los Gltimos afios ha
sido la creciente prevalencia de uropatdgenos resistentes, siendo las betalactamasas de
espectro extendido (BLEE) y las enterobacterias productoras de carbapenemasas, en
particular los que causan la ITU adquirida en la comunidad, esto representa una amenaza
para la salud publica y un desafio terapéutico, asocidndose a una mayor tasa de mortalidad,
estancias hospitalarias prolongadas y mayores costos de atencién médica. De hecho, se
observé que los patégenos resistentes a los antimicrobianos causaron mas de 2,8 millones
de infecciones y méas de 35.000 muertes al afio entre 2012 y 2017 (Tamma, 2022).

La produccion de betalactamasas se considera el mecanismo mas importante de resistencia
a los betalactamicos en bacterias gramnegativas, por lo que se han convertido en una seria
preocupacion ya que limitan la utilidad de la mayoria de los antibidticos betalactamicos (Cicek,
2022).

Las infecciones del tracto urinario causadas por bacterias productoras de betalactamasas de
espectro extendido (BLEE) son un riesgo infeccioso creciente y, en muchos casos, pueden
conducir a impases terapéuticos debido a su resistencia a multiples antibiéticos (Raphael,
2020). La resistencia antimicrobiana, se trata de un problema de salud puablica muy grave que
afecta a muchos paises, aunque las cepas resistentes suelen ser diferentes de un pais a otro.
Se estima que 1.100 millones de personas eran portadoras de Escherichia coli productoras
de betalactamasa de espectro extendido (E. Coli productora de BLEE) en el sur de Asiay 110
millones en Africa, en comparacion con 48 millones en Estados Unidos y 35 millones en
Europa (Nabti, 2019).

En 2019, el Centro para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC) designé a las
Enterobacterales productoras de BLEE como patdégenos de "amenaza grave", si bien los
primeros casos estadounidenses de infecciones causadas por E. Coli productora de BLEE se
identificaron en un centro de enfermeria especializada, ahora es una preocupacion incipiente

en entornos comunitarios y con frecuente su identificacion en la consulta externa ambulatoria
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(Najjuka, 2020).

12

La hospitalizacion reciente y el uso previo de antibiéticos son los principales factores de riesgo
para presentar Enterobacterales productoras de BLEE, siendo estos reflejados de alguna
manera en los fracasos del tratamiento que el médico general o familiar prescribe segun los
protocolos establecidos por el Sistema de Salud (Dunne, 2020).
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1.1. Infeccion del tracto urinario
1.1.1. Definicién

La infeccion del tracto urinario (ITU), estd definida como la existencia de microorganismos
patdégenos en el tracto urinario con o sin presencia de sintomas. Son clasificadas de diversas
formas: alta o baja, aguda o crénica, no complicada o complicada, sintomatica o asintomética,
nueva o recurrente y comunitaria 0 nosocomial. La mas habitual en pacientes ambulatorios
es la cistitis o ITU bajo, que se define como la colonizacion bacteriana a nivel de uretra y
vejiga que normalmente se asocia a la presencia de sintomas y signos urinarios, como
urgencia miccional, disuria, polaquiuria, turbidez y olor fétido de la orina. Es importante
distinguir la presencia de bacteriuria asintomatica, que se caracteriza por la ausencia de
sintomatologia y generalmente no se requiere de tratamiento antibiético (Maya JJ, 2013).

1.1.2. Diagnadstico.

Para el diagnéstico de ITU producido por Enterobacterales habitualmente en centros médicos
0 en hospitales se utiliza el cultivo de orina o urocultivo, el mismo que, para la deteccion e
identificacion del microorganismo presente en la muestra de orina, lo constituye el crecimiento
de un nimero significativo de microorganismos (generalmente = 100.000 UFC/mL) previo en
un medio de cultivo (Zboromyrka at al., 2019).

1.1.3. Tipos de muestra.

Las técnicas de recoleccion de muestras de orina para el urocultivo son fundamentales, ya

gue se debe garantizar condiciones de asepsia para obtener resultados confiables, evitando

la contaminacion de la muestra (Diaz,2023).

e Obtencion de muestras de orina de miccién media o espontanea.

Es una técnica facil, barata, no invasiva, que requiere un manejo adecuado para evitar
la contaminacion, por lo que se sugiere el lavado minucioso del &rea genital y perineal
antes de la obtencion de la muestra, particularmente en mujeres. En varones es
menos frecuente la contaminacién y para una recogida correcta basta generalmente
con retraer la piel del prepucio. Se recomienda desechar la primera parte de la
miccién, que tiende a estar mas contaminada, y recoger la muestra media en un
contenedor estéril. Es preferible utilizar contenedores de boca ancha, ya que facilitan

la recoleccion (Diaz,2023).
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Obtencidén de muestras de orina por sondaje vesical.

La muestra es obtenida con sonda directamente de la vejiga, evitando una posible
contaminacién con el microbiota uretral. Esta técnica sé6lo se considera indicada
cuando no es posible obtener muestra por miccion media, como en el caso de
pacientes inmovilizados o en nifios sin control de esfinteres (Zboromyrka at al., 2019).
Obtencion de muestras de orina en nifios mediante bolsas colectoras.
Recomendado en nifios pequefios que aun no controlan los esfinteres, ya que resulta
préactico utilizar bolsas colectoras que se adhieren después de limpiar el area perineal
y genital. Si la miccidon no ocurre dentro de una hora, es necesario repetir, limpieza y
colocar una nueva bolsa. (Zboromyrka at al., 2019).

Obtencién de muestra de orina por puncién suprapubica.

Se obtiene la orina directamente de la vejiga a través de la pared vesical, es la técnica
preferida en pacientes en los que no es posible obtener una muestra de orina libre de
contaminacion, y cualquier hallazgo microbiolégico debe considerarse significativo;
generalmente, cuando hay una ITU se encuentran recuentos bacterianos de 21000
UFC/mL (Zboromyrska et al., 2019).

1.2 Urocultivo

El urocultivo es un examen de laboratorio estandar que se utiliza para identificar y cuantificar

los microorganismos presentes en una muestra de orina y permite determinar su

susceptibilidad a los antibiéticos (Byron JK, 2019).

Los urocultivos de rutina se realizan mediante placas utilizando asas calibradas para el

método semicuantitativo. Este método proporciona informacién sobre el nUmero de unidades

formadoras de colonias por mililitro, asi como también permite aislar colonias para la

identificacion y su posterior prueba de susceptibilidad a los antibidticos. Generalmente se

utilizan como medios de cultivo el agar MacConkey, el agar sangre y el agar CLED (Byron
JK, 2019).

El agar MacConkey es un medio que permite la diferenciacion entre bacilos
fermentadores y no fermentadores; mientras que el agar sangre ayuda a la
recuperacion de patdégenos habituales y microorganismos que presentan dificultad
para crecer en medios selectivos y diferenciales (Zboromyrska et al., 2019).

El agar CLED, se considera importante ya que es un medio de cultivo diferencial y no

selectivo que, debido a la inclusion de cistina, favorece el crecimiento de la gran
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mayoria de patdgenos urinarios potenciales, facilita el reconocimiento y la facil
diferenciacion de la morfologia de las colonias, asi como de la capacidad de fermentar
la lactosa, y tiene la ventaja adicional, debido a su deficiencia de electrolitos, de

prevenir el crecimiento exagerado de Proteus spp. (Carmona,2023).

Una vez inoculado la muestra de orina en los distintos medios de cultivo, y posterior a su
incubacion, para detectar la presencia de colonias se realiza, de acuerdo con los criterios de
KASS o de STAMM, y asi evaluar la posible existencia de una ITU; por el contrario, ante la
ausencia de crecimiento bacteriano el urocultivo se considera negativo (Carmona,2023).
Segln los criterios de KASS, recuentos <10,000 UFC/mL se consideran contaminacion
fisiologica, los recuentos 210,000 UFC/mL y <100,000 UFC/mL son considerados como
sospechosos de infeccién obligando a realizar una nueva determinacién, mientras que si el

recuento es 100,000 UFC/mL es indicativo de una bacteriuria significativa (Carmona,2023).

Tabla 1

Interpretacion de los resultados y procesamiento de los urocultivos segun el nimero de
uropatégenos aislados y recuento de colonias.

Técnica de Patégeno aislado
recoleccion
1 2 3 0mas
Ambos Recuento alto de =3
<10,000UFC/mL.: morfotipos
No invasiva: Negativo bacterianos. Se
miccion Ambos recomienda solicitar
Esponténea, <10,000 UFC/mL: Negativo 210,_QOOUFC/mL: nuevo urocultivo con
olsa >10.000 UEC/mL- Positivo Positivo una muestra
recolectora. - ' Uno con <10,000 ufc/m: adecuada, si esta
Negativo. clinicamente
Uno con indicado.
=210,000UFC/mL:
positivo.
Ambos <1000 UFC/mL: Definir con el médico
Negativo tratante
Invasiva: _ Amt_)qs 21000 UFC/mL:
e <1000 UFC/mL: Negativo Positivo
puncion >1000 UFC/mL: Positivo ~ Uno con 1000 UFC/mL:
suprapubica Negativo.
uUno con 21000

UFC/mL: Positivo
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Nota: recuentos positivos, se debe realizar la identificacion de género, especie y prueba de.
sensibilidad. Fuente (Lopez,2023).

1.1.4. Prueba de susceptibilidad antimicrobiana

Respecto a la prueba de susceptibilidad antimicrobiana, una de las funciones mas
importantes del laboratorio de microbiologia es la de determinar la susceptibilidad in vitro del
aislado de un paciente a una bateria de antimicrobianos, con el fin de orientar el tratamiento
médico. Para ello, se pueden emplear técnicas de difusion, como la de disco-difusién en placa
o el Etest, o técnicas de dilucién, ya sean en caldo o en agar.

Otra forma de determinar en el laboratorio la eficacia de los antimicrobianos frente a los
aislados es evaluar el estado de resistencia, es decir, buscar los mecanismos de resistencia
a ciertos antimicrobianos, con lo que se evitaria su utilizaciéon en el tratamiento. Asi, por
ejemplo, la demostracién de la produccion de una BLEE limitaria, en gran medida la utilizacion
de los antibidticos betalactdmicos (Milner, 2019).

La principal desventaja de la prueba de susceptibilidad antimicrobiana, tal como se realiza
actualmente, es el tiempo de respuesta. En consecuencia, esta prueba actualmente no ocupa
un lugar destacado en el tratamiento inicial de las ITU, especialmente en entornos
ambulatorios o en los departamentos de emergencia. Esto se debe a que la decision sobre la
eleccion del antibiético generalmente se toma en el momento en que se diagnostica la ITU
(Milner, 2019).

1.1.5. Tratamiento de las infecciones de tracto urinario

Los enterobacterales y los bacilos gramnegativos no fermentadores han surgido como
patégenos importantes en todo el mundo, siendo responsables de numerosas infecciones y
brotes asociados con altas tasas de mortalidad. Estas bacterias representan una amenaza
para la salud publica debido a su resistencia a los antibiéticos betalactdmicos y, con
frecuencia, a otros antimicrobianos. Los betalactamicos son actualmente el pilar para
combatir las infecciones a nivel mundial; sin embargo, las betalactamasas son un mecanismo
importante de resistencia a los antibiéticos ya que hidrolizan los farmacos betalactamicos,
haciéndolos ineficaces y limitando su utilidad (Maya JJ, 2013).

La amoxicilina ha sido tradicionalmente un antibiotico de primera linea para las infecciones
urinarias, pero con el aumento de la tasa de resistencia de enterobacterias, se ha convertido
en una opcion menos aceptable y los estudios han encontrado otro antibiético con tasas de

efectividad mas altas, como lo es, el trimetoprim-sulfametoxazol. Otros antibiéticos
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comunmente utilizados para tratar las infecciones urinarias bacterianas incluyen
amoxicilina/clavulanico, cefixima, cefprozil, levofloxacina, nitrofurantoina, fosfomicina y acido
nalidixico. La introduccion de antibioticos ha disminuido la tasa de morbilidad y mortalidad
debido a infecciones bacterianas. En los ultimos afios se ha evidenciado un aumento de la
resistencia a los antibiéticos entre estos uropatdégenos, en el grafico 1 se exponen las

tendencias de eleccion de tratamiento a lo largo del tiempo (Kaur R, 2021).
Figura 1

Tendencias en el tratamiento antimicrobiano para la cistitis aguda no complicada

Fluoroquinolones

TMP-SMX
__— Nitrofurantoin

Cephalosporins

/—\ Ampicillin/Amoxicillin

Percentage of Selected Antibiotic Classes Prescribed

Fuente. (Patel, 2022.)

Para el tratamiento de la cistitis no complicada, que es la forma mas habitual de infeccién del
tracto urinario en pacientes ambulatorios, se prefiere la Nitrofurantoina, es bien tolerada y
relativamente econémica. El trimetoprim y trimetoprim-sulfametoxazol se toleran bien,
requieren un tratamiento corto de sélo tres dias y son econdémicos. Estos agentes se
recomiendan como tratamiento de primera linea, siempre que las tasas de resistencia local
de Enterobacterales sean inferiores al 20%. Las fluoroquinolonas como el ciprofloxacino y
levofloxacino estan perdiendo popularidad debido a la creciente resistencia a ellas, asi como

a sus efectos secundarios adversos (Chenoweth CE, 2021).

La fosfomicina es utiliza en la actualidad como alternativas de segunda linea en el tratamiento
de la cistitis no complicada, administrada en una dosis oral Unica de 3 g, es mucho mas
costosa que los agentes antes mencionados, pero supone un ahorro de costes en algunas
situaciones si el incumplimiento de un régimen de varios dias provocara reincidencia debido
al empeoramiento de la enfermedad. Otros regimenes antibi6ticos alternativos para las ITU

no complicadas son las penicilinas y cefalosporinas. Los pacientes con cistitis no complicada
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no requieren ingreso al hospital. Se les puede dar el alta a casa con un régimen de antibiéticos
orales (Dubbs S, 2019).

1.3 Betalactamasas
1.3.1 Definicion

La hidrolisis de antibidticos betalactamicos por betalactamasas es el mecanismo de
resistencia mas comun para esta clase de agentes antibacterianos en bacterias Gram-
negativas clinicamente importantes. Debido a que las penicilinas, cefalosporinas y
carbapenémicos se incluyen en los regimenes de tratamiento preferidos para muchas
enfermedades infecciosas, la presencia y caracteristicas de estas enzimas desempefan un
papel fundamental en la seleccién del tratamiento adecuado. La produccion de betalactamasa
se sospecha con mayor frecuencia en un aislado de bacteria Gram-negativa que demuestra
resistencia a un antibiotico betalactdmico. Debido a enfoques moleculares méas sofisticados
gue los que estaban disponibles anteriormente, se ha vuelto cada vez mas facil obtener
secuencias de nucleétidos, con sus secuencias de aminoacidos deducidas, para los genes

gue codifican estas enzimas en aislados clinicos resistentes a betalactamicos.

1.3.2 Clasificacion

Actualmente, se utilizan dos esquemas de clasificacion para las betalactamasas. La
clasificaciéon molecular de Ambler, se basa en la secuencia de aminoacidos y divide las
betalactamasas en enzimas de clase A, C y D que utilizan serina para la hidrélisis de
betalactamicos y metaloenzimas de clase B que requieren iones de zinc divalentes para la
hidrolisis del sustrato. Por otro lado, la clasificacion de Brush, que se expone en el cuadro 1,
considera aspectos como los pesos moleculares, puntos isoeléctricos, perfiles de sustrato y
capacidad de ser inhibidas por sustancias como el acido clavulanico y tazobactam o EDTA

(acido etilen-diamino-tetra-acético).

Paola Ibeth Borja Gonzalez - Edwin Ismael Gomez Muicela



UCUENCA o

Figura 2
Sistemas de homenclatura de las betalactamasas.
Bush-Jacoby Ambler Sustratos Inhibidos Inhibidos por Acido Tipos de
por EDTA Clavulamico o Tazobactam Enzimas
Betalactamasa

1 Clase C Cefalosporinasas (-) No P99
Cefamicinasas FOX-4

2 Clase A (-) Si

2a Penicilinas Si PC1

2b Si TEM -1, SHV-1

2be Cefalosporinas Si TEM - 10, SHV-2

2br No TEM-30

2ber No TEM - 50

2ce Si RTG-4

2d Clase D Penicilinas (-) Variable OXA-1

2de Cefalosporinas OXA-11

2df Carbapenémicos OXA-23

2e Si CepA

2f Carbapenémicos Variable KPC-2

3 Clase B Carbapenémicos (+) No

3a B1 NDM-1,  VIM-2,

IMP-1
3b B2 CphA
3a B3 L1

Fuente. (Astocondor, 2018).

1.3.3 Prevalencia de bacterias productoras de BLEE

A pesar de que las infecciones por bacterias resistentes a las betalactamasas encontradas
en urocultivos han ido en aumento, se han realizado pocos estudios acerca de su prevalencia,
provocando un impacto clinico negativo en el tratamiento de las ITU en pacientes
ambulatorios y aumentando su propagacion en establecimientos de salud. Se ha reportado
un amplio rango de resistencia entre los diferentes paises (1-90%), los valores mas bajos
pertenecen a Centroamérica y los mas altos a Argentina y Brasil. Ademas, la Red
Latinoamericana de Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobianos observé un incremento

en los porcentajes de resistencia reportados durante el 2000-2013 (Rodriguez C, 2018).

En Ecuador también se observa un incremento en la prevalencia de urocultivos
betalactamasa positivos como en el estudio de Macero et al., 2012, realizado en el Hospital
José Carrasco Arteaga, donde reportd una prevalencia del 18% de Escherichia coli
productora de BLEE en urocultivos, con una prevalencia del 87.7 % en el sexo femenino
(Méndez R, 2017).

Mientras que en el afio 2018 en el Hospital Universitario del Rio en la ciudad de Cuenca se
observé un aumento de prevalencia con un 28% de urocultivos positivos, encontrando que
Escherichia coli es uno de los microorganismos mas frecuentes con 69.62 %, de los cuales

el 16.32% de aislamientos de esta bacteria fueron productoras de betalactamasas, ademas
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se apreci6 una prevalencia del 80 % en pacientes ambulatorios (Cabrera G, 2023; Miller L,
2019).

1.3.4 Resistencia bacteriana a los antimicrobianos

La resistencia bacteriana se presenta como un proceso adaptativo, en donde el

microorganismo tiene como estrategia neutralizar y/o resistir el efecto del antimicrobiano.

Existe una gran cantidad de mecanismos de resistencia que presentan los uropatégenos en
la comunidad, dependiendo en gran medida de la epidemiologia de cada lugar con lo cual va

a existir una gran variacion (Bedeni¢ B, 2021).

Los agentes patdgenos causantes de infecciones de vias urinarias han generado resistencia
desde hace décadas, sin embargo al pasar de los afios esta resistencia ha ido aumentando
de manera considerable, dentro de los varios factores que existen el principal es la
automedicacion del paciente, sobre todo a raiz de la pandemia del SARS-CoV-2 ya que
durante el inicio del brote, en diferentes paises se usé un esquema empirico de antibidticos
para intentar frenar el avance de la enfermedad, sin embargo muchos de estos esquemas
carecian completamente de validez lo que contribuy6 al aumento de la resistencia bacteriana
(Yadigaroglu M, 2022).

La vigilancia de resistencia a antibiéticos generalmente en paises en vias de desarrollo se
realiza en pacientes que se encuentran hospitalizados, siendo los pacientes ambulatorios un
grupo importante de poblacién donde los datos que se tiene es deficiente; el agente principal
como causante de infecciones de vias urinarias en nuestro medio es Escherichia Coli y
estudiarlo frente a este agente BLEE en el &mbito extra hospitalario es de mucha importancia,
puesto que puede ayudar a limitar el uso de antibidéticos de manera indiscriminada que

habitualmente se da en este contexto (Labid A, 2023).

Los pacientes que presentaron infeccion urinaria por Enterobacterales en los ultimos doce
meses tienen una mayor susceptibilidad en el ambito ambulatorio de una infeccién por un
agente betalactamasas de espectro extendido; en la comunidad se ha evidenciado que dicho
agente puede localizarse en ambientes de aguas estancadas como en muestras de orina de
pacientes, con la diferencia que en las muestras de los pacientes la resistencia a antibiéticos

es més alta (Jgrgensen SB, 2017).
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Capitulo 1l

2.1. Objetivos

Objetivo general

Determinar la prevalencia de betalactamasas en urocultivos de pacientes ambulatorios en el
HVCM, periodo 2019 — 2022.

Objetivos especificos

e Caracterizar los pacientes ambulatorios atendidos en el HVCM.

e |dentificar las principales bacterias productoras de betalactamasas en urocultivos de
pacientes ambulatorios tomados en el HVCM.

e Establecer los patrones de resistencia y sensibilidad segun el antibiograma de

urocultivos de pacientes ambulatorios tomados en el HYCM.

Paola Ibeth Borja Gonzalez - Edwin Ismael Gomez Muicela



UCUENCA s

Capitulo 1l

3.1. Materiales y métodos

3.2 Tipo de estudio: Estudio observacional descriptivo transversal.

3.3 Poblacion: El universo de estudio constituye todos los pacientes que cumplen con los
criterios de inclusion atendidos en la consulta externa en el Hospital Vicente Corral Moscoso,
durante periodo 2019-2022, siendo un total de 903 pacientes.

3.4 Muestra: La muestra fue igual a la poblacién de estudio.

3.5 Criterios de inclusién: Pacientes atendidos en la consulta externa del Hospital Vicente
Corral Moscoso, en el periodo 2019 a 2022, y quienes se haya solicitado un estudio de
urocultivo positivos con informacién completa, cultivos de orina con presencia de bacterias
productoras de betalactamasas (BLEE).

3.6 Criterios de exclusion: Pacientes que no contengan la informacién necesaria para el
estudio, pacientes con algun tipo de discapacidad y pacientes en condicién vulnerable, o que
no cuenten con un estudio de prueba de susceptibilidad antimicrobiana.

3.7 Variables: Edad, sexo, microorganismo aislado, resistencia a los antibioticos
betalactamicos, resistencia a otros antibiéticos. Se detalla en el cuadro de operacionalizacién
de variables (Ver Anexo 1).

3.8 Procedimiento: Para el inicio de esta investigacion se realizé como primer paso la
solicitud al Comité de ética de investigacion en seres humanos CEISH de la Universidad de
Cuenca, para posterior a ello solicitar una base anonimizada en el laboratorio clinico del
Hospital Vicente Corral Moscoso; el mismo que estuvo conformado por las variables
planteadas en el protocolo de investigacion. A continuacion, se hizo la codificacion y
exportacion al programa SPSS version 26. Posterior a ello, se realizd el analisis estadistico
respectivo. Se obtuvieron los resultados respectivos y se ejecutaron la discusion y
conclusiones. Finalmente, se procedi6 a realizar el informe final.

3.9 Consideraciones éticas: Segun las Pautas éticas internacionales para la investigacion
relacionada con la salud con seres humanos Elaboradas por el Consejo de Organizaciones
Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS) en colaboracién con la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), en su pauta niamero 10, sobre las Modificaciones y dispensas del
consentimiento informado, indica que se puede realizar solicitud del mismo siempre y cuando
se cumplan con los siguientes supuestos: a) no seria factible o viable sin dicha exencion, b)

tiene un valor social importante y c) entrafia apenas riesgos minimos para los participantes.
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Como paso inicial, se obtuvo la autorizacion para la ejecucion del estudio mediante la carta
de aprobacién del CEISH, posteriormente, se solicitd la informacién anonimizada otorgada
por el Hospital Vicente Corral Moscoso, toda la informacién se manejé solamente con fines
de investigacion, y cada participante fue incluido en el proyecto de forma anénima. No se
realizé intervencion diagndstica ni terapéutica que implique alterar la evolucién de los
pacientes. La metodologia del estudio no implica la aplicacion de consentimiento informado,
debido a que se trabajé con una base de datos anonimizada. No se trabajo con poblacién en
estado vulnerable, ni que tenga alguna condicién neuropsicoldgica que implique no entender
completamente las condiciones del estudio, finalmente, los andlisis estadisticos, fueron
realizados sin discriminacion de género, asi como la obtencion de sus resultados.

Los autores no presentan conflictos de interés con ninguna persona ni institucion.

Se recalca en la ausencia de riesgos para los participantes, y en el resguardo de la

informacién obtenida mediante las codificaciones respectivas.
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Capitulo IV

4. Analisis y resultados

Los resultados se expresan mediante medidas de frecuencia absoluta y porcentual. La
relacion entre variables se realizé6 mediante el estadistico Chi Cuadrado con una significancia
del 5% (p<0.05). El analisis de datos se realiz6 en el paquete estadistico SPSS versién 26 y

la edicion de tablas y graficos en Excel 2019.

Una vez aplicados los criterios de inclusion y exclusion, se obtuvo un total de 903 pacientes
con reporte de urocultivo positivos de los cuales las 214 son bacterias productoras de BLEE,
registrados en la consulta externa del Hospital Vicente Corral Moscoso, en el periodo 2019 a
2022. Se presentan a continuacion los resultados de las variables analizadas, en la base de

datos anonimizada.

Tabla 2

Caracterizacion de los participantes.

ANO Total
Caracteristicas 2019 2020 2021 2022
n % n % n % n % n %
Clinica 222 779 74 725 191 80,3 169 60,8 656 72,6
_ Cirugia 14 49 1 1,0 5 2,1 1 04 21 2,3
Origen _
Gineco
de o 41 144 21 206 21 88 32 11,5 115 12,7
o Obstetricia
solicitud
Pediatria 2 0,7 3 2,9 5 2,1 9 3,2 19 2,1
Nefrologia 6 2,1 3 29 16 6,7 67 241 92 10,2
No se
N 12 4,2 0 0,0 1 0,4 1 0,4 14 1,6
especifica
Sexo
Hombre 25 88 19 186 55 23,1 65 234 164 18,2
Mujer 248 87,0 83 814 182 76,5 212 76,3 725 80,3
Nifos 29 10,2 14 13,7 25 10,5 45 16,2 113 125

Grupo Adolescentes 8 2,8 5 49 12 50 18 6,5 43 4.8

etario Adultos
_ 59 20,7 28 275 63 26,5 57 205 207 229
jévenes
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Adultos 95 33,3 33 324 77 324 92 33,1 297 329
Adultos
94 330 22 216 61 256 66 23,7 243 26,9
mayores
TOTAL 285 31.6 102 11.3 238 26.4 278 30.8 903 100

Nota: Nifios (De 0 a 12 afios); Adolescentes (De 13 a 18 afios); Adultos jévenes (De 19 a 40 afios), Adultos (De 41 a 64 afios),

Adultos mayores (De 65 afios en adelante).

Interpretacion tabla 2: La investigacion se centra en los resultados de 903 pacientes con
reportes de urocultivos positivos, el 31.6% correspondiente al afio 2019; 11.3% al afio 2020;
26.4% al afo 2021 y 30.8% al afio 2022. En cada afio las proporciones de pacientes fueron
similares; la solicitud de urocultivo es en su mayoria del area clinica de entre el 60.8% vy el
80.3%, seguido por el area de gineco obstetricia con registros de entre 8.8% y 20.6%. Entre
el 76.3% y el 87.0% de urocultivos pertenecian a mujeres y los grupos etarios predominantes

en todos los afios fueron de adultos y adultos mayores, es decir pacientes de 41 afios 0 mas.
Figura 3:

La prevalencia de bacterias productoras de BLEE.
23.70% l

= Negativo = Positivo

76.30%

Interpretacion grafica 3: La prevalencia de bacterias productoras de BLEE en urocultivos de
pacientes ambulatorios en el HVCM fue del 23.7%, equivalente a 214 de 903 casos

analizados.
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Tabla 3

Principales bacterias productoras de betalactamasas en urocultivos de pacientes
ambulatorios tomados en el HVCM.

Bacterias productoras de BLEE

. : _ Total X? (p)
Bacterias Negativo Positivo
n % n % n %
Escherichia
_ 641 79,0 170 21,0 811 89.8
coli
Klebsiella
12 92,3 1 7,7 13 1.4
oxytoca
. 55,208
Klebsiella X
_ 31 41,9 43 58,1 74 8.2 (<0.001")
pneumoniae
Proteus
o 5 100,0 0 0,0 5 0.6
mirabilis
Total 689 76,3 214 23,7 903 100

Nota: p<0.05 relacion signiticativa,

Interpretacién tabla 3: El laboratorio del Hospital Vicente Corral Moscoso realiza pruebas de
bacterias productoras de BLEE en cuatro bacterias especificas: Escherichia coli, Klebsiella
oxytoca, Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis. Se determind que la Escherichia coli era
la bacteria mas comun en los urocultivos con un total del 89.8%; sin embargo, Unicamente el
21.0% reporto positivo para betalactamasa, asi como el 7.7% de la bacteria Klebsiella oxytoca
y el 58.1% de Klebsiella pneumoniae. Finalmente, ningun urocultivo con Proteus mirabilis
presentd betalactamasa. Existi6 una relacién entre el tipo de bacteria y el resultado a la

prueba de betalactamasa, fue la Klebsiella pneumoniae la bacteria mas productora de BLEE.
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Tabla 4

Presencia de betalactamasas segun grupo etario.

27

Bacterias productoras de BLEE

Grupo etario : _ Total X (p)
Negativo % Positivo %
Nifios 77 68,1 36 31,9 113
Adolescentes 36 83,7 7 6,2 43
18,927
Adultos jovenes 178 86,0 29 25,7 207 .
(0.001)
Adultos 223 75,1 74 65,5 297
Adultos mayores 175 72,0 68 60,2 243
Total 689 76,3 214 189,4 903

Nota: p<0.05 relacion significativa, Nifios (De 0 a 12 afios); Adolescentes (De 13 a 18 afios); Adultos jévenes (De 19 a 40 afios),

Adultos (De 41 a 64 afios), Adultos mayores (De 65 afios en adelante).

Interpretacién tabla 4: El grupo etario de los pacientes a los que se les practicd un urocultivo

se relacion6 con la presencia de bacterias productoras de BLEE, resultd que los adultos y

adultos mayores eran quienes presentaban mayor prevalencia en relacion a pacientes mas

jovenes, principalmente mayor a los adolescentes (p < 0.05).

Tabla 5

Susceptibilidad antimicrobiana de Escherichia Coli.

- ) ) ] Sensibilida Total
Familias de o Resistencia Intermedio )
o Antibiético d aplicado
antibiético
n % n % % n %
Penicilinas Ampicilina 169 100,0 0 00 O 00 169 994
Ampicilina/S
4 30,8 2 15,4 7 53,8 13 7,6
ulbactam
o Amoxicilina/
Penicilinas + o 13 8,3 44 28,0 100 63,7 157 924
. Clavulanico
Inhibidores o
) Amoxicilina/
Betalactamicos 0 0,0 0 0,0 1 100 1 0,6
Sulbactam
Piperacilina/
12 7,1 9 53 149 87,6 170 100,0
Tazobactam
) Cefazolina 165 99,4 0 0,0 1 06 166 97,6
Cefalosporinas o
Cefoxitina 5 2,9 4 2,4 161 94,7 170 100,0
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Cefuroxima 155 994 0 0,0 1 06 156 91,8
Ceftazidima 48 28,4 37 21,9 84 49,7 169 994
Ceftriaxona 167 98,8 1 0,6 1 06 169 994
Cefotaximo 1 100,0 0 0,0 0 0,0 1 0,6
Cefepima 76 44,7 62 36,5 32 188 170 100,0
Monobactdmicos  Aztreonam 3 75,0 1 25,0 0 0,0 4 2,4
Ertapenem 1 0,6 0 0,0 168 99,4 169 994
o Imipenem 1 0,6 0 0,0 168 99,4 169 994
Carbapenémicos
Meropene
1 0,6 0 0,0 169 99,4 170 100,0
m
Amikacina 2 12 1 0,6 166 98,2 169 994
Aminoglucésidos Gentamicin
37 21,8 3 1,8 130 76,5 170 100,0
a
i Ciprofloxaci
Fluoroquinolonas 143 84,1 5 29 22 129 170 100,0
no
Levofloxaci
143 99,3 0 0,0 1 0,7 144 84,7
no
Quinolonas )
Norfloxacin
131 86,8 1 0,7 19 126 151 888
o}
] Nitrofurantoi
Nitrofuranos 16 10,3 5 3,2 134 86,5 155 91,2
na
tetraciclina 112 74,2 0,0 39 258 151 88,8
Tetraciclina
Tigeciclina 0 0,0 0 0,0 18 100 18 10,6
o R Trimetopri-
Diaminopirimidin
] Sulfametox 120 71,0 0 0,0 49 29,0 169 994
as - sulfonamida.
azol
o Fosfomicina
Fosfomicinas 10,0 0 0,0 9 90,0 10 59
cG6p
Polimixinas Colistina 1 25,0 0 0,0 3 75,0 4 24

Interpretacién tabla 5: Para analizar la Susceptibilidad antimicrobiana de la bacteria

Escherichia Coli, se han aplicado los siguientes antibiéticos en todos los uroanalisis:

piperacilina/tazobactam, cefoxitina, cefepima, meropenem, gentamicina y ciprofloxacino y

adicionalmente una serie de antibiéticos de diferentes familias. la ampicilina resulté resistente

en el 100% de los casos, ademas se registro alta resistencia (>75%) a antibiéticos de la familia
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de las cefalosporinas,

diaminopirimidinas-sulfonamida.

Tabla 6

guinolonas,

fluoroquinolonas,

monobactamicos,

Susceptibilidad antimicrobiana de Klebsiella pneumoniae.

29

tetraciclina y

) ] . Sensibilida Total
Familias de Antibidticos Resistencia Intermedio )
o d aplicado
antibiético
n % n % n % n %
Penicilinas Ampicilina 42 100,0 0 0,0 0 0,0 42 97,7
Ampicilina/
6 100,0 0 0,0 0 0,0 6 14,0
Sulbactam
Amoxicilina/
) 6 16,7 13 361 17 472 36 83,7
Penicilinas + Clavulanico
Inhibidores Amoxicilina/
. 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Betalactamicos Sulbactam
Piperacilina
/Tazobacta 12 28,6 4 9,5 26 619 42 97,7
m
Cefazolina 33 100,0 0 0,0 0 0,0 33 76,7
Cefoxitina 5 12,2 4 9,8 32 780 41 95,3
Cefuroxima 33 94,3 1 2,9 1 29 35 81,4
Cefalosporinas Ceftazidima 34 81,0 4 9,5 4 9,5 42 97,7
Ceftriaxona 42 100,0 0 0,0 0 0,0 42 97,7
Cefotaximo 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Cefepima 25 58,1 11 25,6 7 16,3 43 100,0
Monobactadmicos  Aztreonam 8 100,0 0 0,0 0 0,0 8 18,6
Ertapenem 7 16,7 1 2,4 34 81,0 42 97,7
Carbapenémicos Imipenem 7 16,7 0 0,0 35 833 42 97,7
Meropenem 7 16,7 0 0,0 35 833 42 97,7
Amikacina 1 2,4 0 0,0 41 97,6 42 97,7
Aminoglucésidos  Gentamicin
28 66,7 1 2,4 13 31,0 42 97,7
a
) Ciprofloxaci
Fluoroquinolonas 36 83,7 2 4,7 5 11,6 43 100,0
no

Paola Ibeth Borja Gonzalez - Edwin Ismael Gomez Muicela



UCUENCA "

Levofloxaci
87,1 1 3,2 3 9,7 31 72,1
no
Quinolonas
Norfloxacin
19 61,3 0 0,0 12 38,7 31 72,1
o]
] Nitrofuranto
Nitrofuranos . 17 47,2 11 306 8 222 36 83,7
ina
o tetraciclina 14 46,7 0 0,0 16 53,3 30 69,8
Tetraciclina -
Tigeciclina 1 7,7 1 7,7 11 84,6 13 30,2
Trimetoprim
Diaminopirimidina -
. 37 88,1 0 0,0 5 11,9 42 97,7
s - sulfonamida. Sulfametox
azol
Polimixinas Colistina 1 16,7 0 0,0 5 83,3 6 14,0

Interpretacién tabla 6: Para analizar la susceptibilidad antimicrobiana de la bacteria
Klebsiella pneumoniae se ha aplicado en todos los uroanalisis: cefepima, ciprofloxacino y
adicionalmente una serie de antibidticos de diferentes familias, especialmente de las
penicilinas, cefalosporinas, carbapenémicos, aminoglucésidos y diaminopirimidinas-
sulfonamida.

Se registré que todos los casos con betalactamasa positiva presentaron resistencia a:
ampicilina, cefazolina, ceftriaxona y aztreonam. ademas elevadas resistencias >75%
especificamente a: cefuroxima, ceftazidima, ciprofloxacino, levofloxacino y trimetoprim-

sulfametoxazol.
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Capitulo V

5. Discusion

La resistencia a los medicamentos entre las bacterias gram negativas esta presente como un
grave problema global. Las BLEE son miembros importantes de las betalactamasas
producidas principalmente por bacterias gram negativas, estas enzimas se detectan
comunmente en los miembros de las Enterobacterales como Klebsiella pneumoniae y
Escherichia coli. Las bacterias BLEE no muestran resistencia sélo a las penicilinas, la mayoria
de las cefalosporinas y el aztreonam, sino también a otras clases de antibiéticos como los
aminoglucésidos, Trimetoprim-Sulfametoxazol, tetraciclina y las fluoroquinolonas. Ademas, la
facil transmision de plasmidos que codifican BLEE entre especies se ha convertido en una
gran amenaza, y a menudo las infecciones causadas por organismos productores de BLEE

estan involucradas en brotes (De Cueto M, 2017).

En la presente investigacion se pudo apreciar que la muestra de pacientes estuvo
caracterizada por pacientes mujeres, siendo el grupo de adultos que predomina con el 65.5%,
de la misma manera un estudio efectuado en el laboratorio clinico Neolab de la ciudad de
Cuenca por Panama (2021), comenta en sus resultados que en aquellos urocultivos positivos
para BLEE, el 96,1% fueron del sexo femenino, siendo el grupo de edad mas afectado el
comprendido entre los 40 a 64 afios con el 58,8%. Evidenciando que, precisamente por todos
los componentes anatdomicos y hormonales, las mujeres tienen mayor probabilidad de
contraer este tipo de infeccién, y en edades adultas jévenes que se encuentran en la
poblacién econémicamente activa, convirtiéndose en un factor que puede aumentar el riesgo
de presentar infecciones urinarias de esta magnitud, de la misma manera, en pacientes
adultos mayores en quienes el componente inmunolégico y la deprivacién hormonal juegan

un papel importante en aumentar la susceptibilidad a este tipo de infecciones.

Entre las principales Enterobacterales en urocultivos de pacientes ambulatorios, se identificé
con mayor frecuencia a la Escherichia coli con el 89.8%, seguido de la Klebsiella pneumoniae
con el 8.2%. Hecho que no dista de la realidad, ya que un estudio ejecutado en el Hospital
Universitario del Rio de la ciudad de Cuenca por Alvarez et al., (2021), reporta que, de los
urocultivos identificados, la mayor parte pertenecieron a Escherichia coli 69,6%, seguido de
la Klebsiella spp con el 7,1% de los casos. De la misma manera a nivel internacional en
Pakistan por Sakina Fatima et al (2018), expresa que, de los pacientes con infecciones

urinarias adquiridas en la comunidad, sus urocultivos resultaron en el 76% (188/247) con E.
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coliy en el 24% (59/247) con K. pneumoniae. Con estos reportes, se confirma la tendencia
de la E. Coli a manifestarse en los urocultivos cuando se sospecha una infeccion del tracto
urinario, justamente es por ser la bacteria que predomina en la microbiota intestinal y una de
sus principales afecciones extraintestinales es la infeccion del tracto urinario.

En el presente estudio se evaluaron 903 urocultivos positivos de los cuales 214 (23,70%)
presentan bacterias productoras de BLEE. Estos datos concuerdan con un estudio realizado
por Jijén Jiménez & Santos Imbago, (2020) que indica una prevalencia de 21,3%. Por otra
parte, un estudio realizado por Perozo Mena & Castellano (2019) presentd 24,49% de
prevalencia para bacterias productoras de BLEE. Las bacterias productoras de BLEE
presentan una gran prevalencia a nivel mundial especialmente la familia de Enterobacterales,
la presencia de estas puede complicar el tratamiento de infecciones bacterianas, ya que limita
las opciones de antibiéticos disponibles para el tratamiento, por lo que puede llevar a la
necesidad de utilizar antibiéticos mas costosos y con mayores efectos secundarios, o que
aumenta la carga sobre los sistemas de salud y provocar a una mayor tasa de resistencia
bacteriana.

En relacién con la prevalencia de E. coli productora de BLEE en pacientes ambulatorios en
el presente estudio se encontrd que es del 21,0%, en el periodo 2019 a 2022. Por su parte
en una investigacién efectuada en Quito por Solis, M., (2022), manifiesta que, la prevalencia
fue del 18,31%. En el Hospital Isidro Ayora de Loja un estudio en el afio 2018 concluye que
dicha prevalencia fue del 17.9% (Lojan G, 2018). En Peru, un estudio indic6 que la prevalencia
de cepas de E.coli productora de BLEE fue del 31.03% (Catafieda T, 2021). Una investigacion
realizada en Estados Unidos comenta que, la frecuencia de E. coli productora de BLEE
aumento del 17 % en 2014 al 24% en 2020 en dicho pais, oscilando entre el 17y el 29 % y
aumentando un promedio del 2,31 % por afio. La frecuencia de E. coli productora de BLEE
aument6 un promedio de 1,03 % por afio en pacientes ambulatorios y un promedio de 3,51
% por afio en residentes de centros de enfermeria especializada (Raphael, E, 2021). Sin
embargo, a pesar de que se observa una similitud en la prevalencia de este estudio a la
reportada a nivel mundial, se debe considerar que en paises en vias de desarrollo esta
tendencia es aun mas marcada por factores de riesgo presentes como la educacién, el acceso

a servicios basicos y de salud, el aumento de enfermedades infectocontagiosas, entre otras.

La investigacion describe ademas la presencia de Klebsiella pneumoniae como la
enterobacteria que manifesté una mayor frecuencia de produccion de BLEE, con un 58,1

%, al comparar existe similitud de los resultados de esta investigacion con el estudio
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realizado en Perd por Miranda et al., (2019), en donde indica una presencia del 53,8%
Klebsiella pneumoniae productora de BLEE en pacientes ambulatorios, por otra parte existe
un estudio realizado en el Hospital universitario de Maracaibo por Perozo Mena & Castellano
Gonzalez ( 2019), en donde reporta 40,1 %, valor que también se puede corroborar con los
estudios anteriores, porlo que podemos considerar que esta bacteria al encontrarse también
en la microbiota intestinal de humanos y aunque también puede causar infecciones
potencialmente mortales; se considera un patégeno oportunista importante implicado en
infecciones nosocomiales y en huéspedes inmunocomprometidos con enfermedades
subyacentes graves. Las cepas de K. pneumoniae son bacterias que pueden acumular genes
de resistencia, aumentando su patogenicidad y provocando infecciones graves. (Carvalho I,
2021).

En el estudio, se pudo apreciar que, en relacion con los patrones de resistencia de las
bacterias productoras de BLEE, para el caso de la E. Coli, se registro alta resistencia (>75%)
a los antibiéticos de la familia de las quinolonas, fluoroquinolonas, monobactamicos,
tetraciclina y trimetoprim-sulfametoxazol, pudiendo ademas constatar que al ser una bacteria
productora de BLEE cumple con el patron de presentar resistencia a la ampicilina y
cefalosporinas de tercera generacion. De la misma manera en el caso de Klebsiella
Pneumoniae se registraron similares patrones de resistencia. En una investigacion efectuada
en Napo, se observaron que la E. coli productora de BLEE present6 resistencias del 70,8%
para la ampicilina, del 48,8% para la amoxicilina + &cido clavulanico, y del 34,3% para
ciprofloxacino (Pazmifio V, 2022). Por su parte, un estudio elaborado localmente en Cuenca,
expresa en sus resultados que, los antimicrobianos como ampicilina presentaron una
resistencia del 100% y trimetoprim-sulfametoxazol del 72.41%, comenta ademas que los
mejores farmacos con mejores sensibilidades fueron a nitrofurantoina, la gentamicina y
fosfomicina (Mendieta A, 2021).

De la misma manera, en Azogues por su parte, un proyecto de investigacion concluye
diciendo que, predomind la resistencia a betalactamicos (84,5%) y cefalosporinas de primera
y segunda generacion mayor al 48% (Pinguil Y, 2022). En esta investigacion, los
medicamentos con mayores tasas de sensibilidad lo expresaron la amikacina, gentamicina,
cefoxitina, ertapenem, imipenem, piperacilina-tazobactam, nitrofurantoina. Se puede ver en
términos generales, que existe una tendencia al aumento de las tasas de resistencia

bacteriana, por parte de estos microorganismos productores de betalactamasas, siendo cada
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vez mas necesario hacer uso de antibidticos de mayor espectro, y todo lo que conlleva su
farmacocinética y farmacodinamia, por ello, es importante, fortalecer los servicios de
prevencion y promocién, para poder hacer conciencia del uso adecuado de los

antimicrobianos y un mejor control de los factores de riesgo.

Dentro de las principales limitaciones del estudio, esta el hecho de haber contado con una
base anonimizada con pocos datos, como por ejemplo las caracteristicas clinicas de cada
paciente, para identificar posibles factores de riesgo que puedan explicar los hallazgos en
nuestro estudio, sin embargo, se ha logrado dar una impresion inicial del estado actual de los

pacientes con urocultivos con bacterias productoras de betalactamasas.
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Capitulo VI

6. Conclusiones

e La poblacion analizada dentro del presente estudio estuvo caracterizada por el sexo
femenino, dentro del grupo etario adulto (41-64 afos) y adulto mayor (mayor a 65
anos), en su mayoria atendidas en el area de clinica.

e Entre las principales bacterias productoras de BLEE en urocultivos de pacientes
ambulatorios, se identific6 con mayor frecuencia a la Klebsiella pneumoniae y
Escherichia coli.

e La prevalencia de bacterias productoras de BLEE en pacientes ambulatorios es del
23,7%, en el periodo 2019 a 2022.

e Los grupos farmacolédgicos que mayor resistencia presentaron ante la presencia de E.
coli y Klebsiella pneumoniae productoras de BLEE fueron: penicilinas, cefalosporinas,
guinolonas, fluoroquinolonas y los que mejores tasas de sensibilidad manifestaron

fueron la amikacina, cefoxitina, ertapenem, Imipenem, piperacilina/tazobactam.
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Recomendaciones

e Con los hallazgos encontrados en esta investigacion, se sugiere promover campafas
de prevencion y promocion del adecuado uso de farmacos antimicrobianos, debido a
las altas tasas de resistencia.

e Fomentar la investigacion en esta linea de accion, para lograr identificar
oportunamente factores de riesgo y controlar el progreso de la resistencia bacteriana.

e Se recomienda, implementar medidas para lograr garantizar el cumplimento del
régimen antibiético, mediante protocolos, guias clinicas, entre otros, en base a la

realidad epidemiolégica local.
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Anexos

Anexo A: Cuadro de operacionalizacion de variables.

46

Variable Definicidn Dimensié Indicad Escala Tipo
n or
Edad Tiempo que ha vivido Sociode Datos de Numérica Cuantitati
una persona contando mogréfic  filiacion va
desde su nacimiento a discreta
expresada en afos
cumplidos
Sexo Son las Sociode Datos de 1.Hombre Cualitativ
caracteristicas mogréfic  filiacion 2.Mujer a nominal
biolégicas que definen a
a los seres humanos
como hombre o mujer.
Microorgani  Son microorganismos Clinica Report -Escherichia Cualitativ
smo procarioticos e de Caoal. a nominal
unicelulares que urocult -Proteus
generalmente poseen ivo mirabilis.
paredes celulares -Klebsiella
rigidas, se multiplican Pneumoniae.
por division celular y -Staphylococcus
muestran tres formas saprophyticus.
principales: redonda o -Otros
cocos, bastones o
bacilos y espiral o
espiroquetas.
Resistencia  No susceptibilidad de Clinica Antibiogr Si Cualitativ
a los las bacterias a la amade No a
antibiéticos  accion de los urocultiv dicotomic
betalactamic antibiticos o] a
0s betalactamicos. Los

mecanismos
responsables de la

resistencia
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betalactamica puede
ser la degradacion de
los antibiéticos por las
betalactamasas, fallo
de los antibidticos en
la penetracion o baja
afinidad de unién de

los antibiéticos a las

dianas.
Resistencia  No susceptibilidad de Clinica Antibiogr - Cualitativ
a otros las bacterias a la ama de Carbapené anominal
antibidticos  accién de los urocultivo micos

antibidticos. -Quinolonas

-Sulfas
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Anexo B: Autorizacion por parte del Hospital Vicente Corral Moscoso.

m ‘ ouLLEMO Ass0 Ministerio de Salud Pablica

Coordinacién Zonal 6 -Salud
Hospital General Provincial Docente Vicente Corral Moscoso

Memorando Nro. MSP-CZ6-HVCM-2023-2741-M
Cuenca, 23 de octubre de 2023

PARA: Sra. Dra. Andrea Susana Astudillo Carrera
Subdirectora ( e ) Gestion de Docencia e Investigacion

ASUNTO: Autorizacion para ejecucion del proyecto de investigacion "Prevalencia de
betalactamasas en urocultivos de pacientes ambulatorios en el Hospital
Vicente Corral Moscoso, periodo 2019 4 2022"

De mi consideracion:

Reciba un cordial saludo, en atencion a Memorando No.
MSP-DOCEINV-HVCM-CZ6-2023-0181-M, mediante el cual indica:

Por medio del presente solicito su autorizacién para la ejecucion del proyecto de
investigacion “Prevalencia de betalactamasas en urocultivos de pacientes
ambulatorios en el Hospital Vicente Corral Moscoso, periodo 2019 - 2022", los
autores son Paola Ibeth Borja Gonzdlez y Edwin Ismael Gomez Muicela.

Debo informar que el proyecto cuenta con carta de interés emitida por nuestra institucion
y fue declarado exento de evaluacién por parte del CEISH-UC, mediante la Carta de
Exencion Nro. CEISH-UC-2023-0684. '

En caso de su autorizacion los investigadores deberdn presentarse en el drea de
laboratorio con Mgs. Mery Ulloa.

Ante lo expuesto, esta Gerencia autoriza la ejecucion del proyecto de investigacion a los
estudiantes Paola Ibeth Borja Gonzdlez y Edwin Ismael Gomez Muicela.

Con sentimientos de distinguida consideracién.

Atentamente,

Doc to firmado electrénic

Dra. Maria Jose Vazquez Quezada
GERENTE HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO

Referencias:
- MSP-DOCEINV-HVCM-CZ6-2023-0181-M

ireccion: Av. Los Arupos y Av. 12 de Abril Reeables
6digo postal: 010204 / Cuenca-Ecuador. Teléfono: +593-4-409-6000 ol Ecuador
hvem.gob.ec

* Documeneo frmeds siectrncamente por Qupus
-
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&obierno QUILLERMO L AS50 Ministerio de Salud Publica
delEcuador Coordinacién Zonal 6 -Salud

Hospital General Provincial Docente Vicente Corral Moscoso

Memorando Nro. MSP-CZ6-HVCM-2023-2741-M

Cuenca, 23 de octubre de 2023

Anexos:
-20231023174523978.pdf
P - protocolo_resistencia_blee_hvem_0_compressed.pdf

Direccion: Av. Los Arupos y Av. 12 de Abril Repchiie
o6digo postal: 010204 / Cuenca-Ecuador. Teléfono: +593-4-409-6000 J et Beuac
hvem.gob.ec 22

* Documento firmado electronicamente por Quipux
-
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Anexo C: Carta de aprobacién del CEISH Ucuenca.

N
UCUENCA LA

COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION
EN SERES HUMANOS

Carta de Exencion Nro. CEISH-UC-2023-0684
Cuenca, 19 de octubre de 2023

Sefior/a,

Paola Ibeth Borja Gonzales, Edwin Ismael Gdmez Muicela
Investigadores Principales

UNIVERSIDAD DE CUENCA

Presente

De mi consideracién,

El Comité de Etica de Investigacién en Seres Humanos de la Universidad de Cuenca (CEISH-UC),
una vez que reviso el protocolo de investigacion titulado “PREVALENCIA DE BETALACTAMASAS
EN UROCULTIVOS DE PACIENTES AMBULATORIOS EN EL HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO,
PERIODO 2019 - 2022, codificado como 2023-001EO-CQ, notifica a Usted que este proyecto es
una investigacién exenta de evaluacién por parte del CEISH-UC, de acuerdo con lo establecido
en la normativa legal vigente.

Descripcién de la Investigacion:

* Tipo de estudio: Analitico transversal

* Duracion del estudio (meses): 03 meses

* Instituciones participantes: HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO

* Investigadores del estudio: Paola Ibeth Borja Gonzéles, Edwin Ismael Gémez Muicela

Documentacion de la investigacion:
[ Nombre de Documentos | Numero de paginas [ Fecha
[ Protocolo I 14 [ 19 de septiembre de 2023 ]

Esta carta de exencion tiene una vigencia de un afio, contado desde la fecha de recepcién de esta
documentacidn. La investigacién deberd ejecutarse de conformidad a lo descrito en el protocolo
de investigacion presentado al CEISH-UC. Cualquier modificaciéon a la documentacion antes
descrita, debera ser presentada a este Comité para su revisién y aprobacion.

Atentamente,

Dr. Manuel Ismael Morocho Malla
Presidente CEISH-UC

Institucién: Universidad de Cuenca
Teléfono: 4015000, ext. 3165

Correo electrénico: ceish@ucuenca.edu.ec

Direccién: Av. El Paraiso s/n. junto al Hospital Vicente Corral Moscoso. Telf: 593-7-4051000 Ext.: 3165
Web: https://www.ucuenca.edu.ec/ceish
Correo: ceish@ucuenca.edu.ec
Cuenca - Ecuador
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