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Resumen.- INTRODUCCION: las infecciones del
tracto urinario (ITU) son una de las infecciones més co-
munes que afectan al ser humano a lo largo de su vida
y constituyen un problema de salud frecuente fanto en el
dmbito comunitario como nosocomial. El conocimiento
de las caracteristicas microbiolégicas, perfil de sensibi-
lidad y factores de riesgo permiten optimizar el manejo
de las ITU minimizando el incremento de resistencia an-
tibidtica (RA), estableciendo tratamientos precoces para
reducir la morbilidad y la gravedad de la infeccién.

Este estudio tiene como objetivo establecer cudles son
los microorganismos responsables de las infecciones uri-

narias de la comunidad en nuestro medio y deferminar
su RA.
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PACIENTES Y METODOS: Estudio observacional, des-
criptivo, transversal, retrospectivo de todos los pacientes
con primer episodio de ITU registrado en el Sanatorio
Allende de la ciudad de Cérdoba, Argentina a los

cuales se les solicité urocultivo (URC), desde enero de

2016 a diciembre 2017.

RESULTADOS: Se analizaron 3636 URC positivos de
los cuales 1740 cumplieron con los criterios de inclu-
sién. Del total analizado 90,2% [n=1570) fueron de

sexo femenino. El promedio de edad fue 37,8 anos

[DE=15,2).

Escherichia coli fue el microorganismo aislado en mayor
frecuencia en un 80,3% seguido de S. saprophyticus
en un 8,0 %. El grupo etario de 18-30 aros (40, 1%)
demostré la mayor proporcién de microorganismos, en
donde observamos mayor prevalencia de E. coli y S.
saprophyticus. Del total de aislamientos se obtuvieron
las siguientes resistencias adquiridas: 47,6% de los mi-
croorganismos fueron resistentes a ampicilina, 29,6%
a cotrimoxazol, 15,2% a ciprofloxacina, 4,6% a cefa-
losporinas de 1° generacion, 3,4% a cefixima, 2,3%
a amoxicilinaclavuldnico, 1,2% a gentamicina 'y 1% a
nifrofurantoina.

CONCILUSION: E. Coli fue el patégeno mas frecuen-
fe en nuestro entorno, con altas tasas de resistencia a
ampicilina, fluoroquinolonas y TMS, confirmando la ne-
cesidad de estudios periédicos para determinar el trata-
miento antibidtico empirico mds éptimo.

Palabras clave: Resistencia antimicrobiana.
Infecciones urinarias. Betalactamasas de especiro
extendido.
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Summary.- INTRODUCTION: Urinary tract infections
(Uti) are one of the most common infections that affect
humans throughout their lives and are a common health
problem both at the community and at the nosocomial
level. Knowing microbiological characteristics, sensitivi-
fy profile and risk factors allow fo optimize the manage-
ment of Ulis minimizing the increase of antibiofic resis-
tance [AR] and establishing early freatments fo reduce
the morbidity and severity of infection. This study aims
fo establish which microorganisms are responsible for
urinary fract infections in our community and defermine

their AR.

PATIENTS AND METHODS: An observational, descrip-
five, cross-sectional, retrospective study of all patients
with the first episode of UTI recorded at the Sanatorio
Allende in the city of Cordoba, Argentina, who were
requested to undergo urine culiure (URC), from January

2016 to December 2017

RESULTS: 3636 positive URC were analyzed, of which
1740 met the inclusion criteria. Of the total analyzed

90.2 % [n=1570) were female. The average age was
37.8 years (SD=15.2).

Escherichia coli was the microorganism most frequently
isolated in 80.3% followed by S. saprophyticus in 8.0%.
The age group of 18-30 years (40. 1%) showed the high-
est proportion of microorganisms, where we observed
the highest prevalence of E. coli and S. saprophyticus.
The following acquired resistances were obtained from
the fotal isolations: 47.6% of the microorganisms were
resistant to ampicillin, 29.6% to cotrimoxazole, 15.2%
fo ciprofloxacin, 4.6% fo first generation of cephalospo-
rins, 3.4% to cefixime, 2.3% to amoxicillin-clavulanic, 1
2% to gentamicin and 1% to nitrofurantoin.

’

CONCILUSION: E. Coli was the most prevalent patho-
gen in our environment, with high rates of resistance
to ampicillin, fluoroquinolones and  frimethoprim-sulfa-
methoxazole, confirming the need for periodic studies
fo determine the most optimal empirical antibiotic treat
ment.

Keywords: Antimicrobial resistance. Urinary tract
infections. Extended specfrum befa-lactamases.

INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario (ITU) son
una de las infecciones mas comunes que afectan
al ser humano a lo largo de su vida y constituyen
un problema de salud frecuente tanto en el dmbito
comunitario como nosocomial (1). En el mundo se

diagnostican 150 millones de ITU al afio y se esti-
ma que el 20-40% de las mujeres mayores de 18
afios padecerd al menos una, a lo largo de su vida
(2,3). Més del 90% de las infecciones urinarias son
de etiologia monomicrobiana siendo Escherichia coli
(E. coli] el principal uropatégeno prevalente y res-
ponsable del 75-90% de los casos, seguido de otros
microorganismos tales como Klebsiella spp, Proteus
spp, Enterobacter spp, Staphylococcus saprophyticus
y Enterococcus spp. (4,5).

Distintos factores epidemiolégicos como la
edad, el sexo, la existencia de enfermedades de
base, antecedentes previos de instrumentacién urina-
ria, hospitalizacion reciente y exposicion antibiética
modifican el curso evolutivo de las ITU ().

El perfil de sensibilidad antimicrobiana de
los microorganismos que producen ITU de la comu-
nidad ha sufrido modificaciones a lo largo de los
afios contribuyendo a un incremento en la resisten-
cia de diversos antibiéticos en nuestro medio tales
como fluoroquinolonas, cefalosporinas, amoxicilina,
amoxicilina-clavulanico (AMC) y cotrimoxazol (TMS)
(7-9). Uno de los factores responsables de la varia-
cién de sensibilidad antibidtica es la adquisicién de
mecanismos de resistencias, como las enterobacte-
rias que producen la enzima betalactamasa de es-
pectro extendido (BLEE), capaz de hidrolizar el anillo
betalactamico. Todos estos sucesos conllevan a falla
terapéutica e incremento en los costos de tratamiento

(10-12).

El conocimiento de las caracteristicas micro-
biolégicas, perfil de sensibilidad y factores de riesgo
permiten optimizar el manejo de las ITU minimizando
el incremento de resistencia antibiética (RA), estable-
ciendo tratamientos precoces para reducir la morbili-

dad y la gravedad de la infeccién (13,14).

Este estudio tiene como objetivo establecer
cuales son los microorganismos responsables de las
infecciones urinarias de la comunidad en nuestro me-
dio y determinar su RA.

MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional, descriptivo, transver-
sal, retrospectivo de todos los pacientes con primer
episodio de ITU registrado en el Sanatorio Allende
de la ciudad de Cérdoba, Argentina a los cuales se
les solicité urocultivo (URC), desde enero de 2016 a
diciembre 2017. Las muestras se obtuvieron por mic-
cién espontdnea segin técnicas habituales descritas

(15).
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Se incluyeron muestras obtenidas de pacien-
tes mayores de 18 afios, de ambos sexos, con sos-
pecha clinica y confirmacién microbiolégica de ITU
adquirida en la comunidad.

Se excluyeron embarazadas, pacientes con
alteraciones estructurales y/o funcionales de las vias
urinarias (vejiga neurogénica, litiasis urinaria, ano-
malias anatémicas de las vias urinarias, reflujo vesi-
coureteral), pacientes que se realizan cateterismo uri-
nario permanente o intermitente, inmunodeprimidos,
hospitalizados o institucionalizados, URC positivos
sin sintomatologia (bacteriuria asintomética) e ITU
previas con URC positivo.

Todas las muestras de orina fueron sembra-
das en Agar Sangre humana y Agar CLED (Agar Cis-
tina lactosa deficiente en electrolitos) y el recuento de
leucocitos fue realizado en camara de Neubauer. La
sensibilidad antibidtica fue realizada por método de
difusién de discos y método automatizado Phoenix
Beckton Dickinson (BD) determinacién de Concentra-
cién Inhibitoria Minima (CIM). La interpretacién de
los perfiles de sensibilidad se basé en los puntos de
cortes establecidos por Clinical and Laboratory Stan-

dards Institute (CLSI) (16).

Con las variables numéricas se calcularon
media, desviacién estdndar, mediana, y para varia-
bles categéricas las frecuencias porcentuales. Para
todos los cdlculos se utilizé el programa INFOSTAT®.

647

RESULTADOS

Se analizaron 3636 URC positivos de los
cuales 1.740 cumplieron con los criterios de inclusién.
Del total analizado 90,2% (n=1569) corresponden a
sexo femenino y el 9,8% (n=171) a sexo masculino.
El promedio de edad fue 37,8 afios (DE=15,2), una
mediana de 35 afios, y el rango etario fue de 18-90.
Los agentes etiolégicos expresados porcentualmente
se visualizan en la Figura 1. E. coli fue el microorga-
nismo aislado en mayor frecuencia, en un 80,3%,
seguido de S. saprophyticus en un 8,0%. En la Tabla
| se representan los diferentes agentes etiolégicos ha-
llados por grupos etarios. El grupo etario de 18-30
afios (40,1%) demostré la mayor proporciéon de mi-
croorganismos, en donde observamos mayor preva-
lencia de E. coliy S. saprophyticus. El resto de los
rangos etfarios presentaron las siguientes proporcio-
nes: 31-40 afios (24,4%); 41 a 50 afios un (24,7%);
51-60 afos un (1,0%); 61-70 afios un (5,5%); y los
mayores de 70 afios un (4,3%). Situdndose en meno-
res de 50 afos de edad de sexo femenino el 82,68%
de la muestra.

Del total de aislamientos se obtuvieron las
siguientes resistencias adquiridas: 47,6% de los
microorganismos fueron resistentes a ampiciling,
29,6% a TMS, 15,2% a ciprofloxacina, 4,6% a cefa-
losporinas de 1° generacién, 3,4% a cefixima, 2,3%
a AMC, 1,2% a gentamicina y 1% a nitrofurantoina.

80.3%
8.0% _
4.1% 3.0% 2.3% 2.1%
I 1 ) ) ) I |
E. coli S. K penumoniae  E.faecalis P. mirabilis Otros*
saprophyticus

Figura 1. Eticlogia de las ITU.

*Otros: S. aureus (0,7%), E. cloacae (0,5%), K. aerogenes (0,2%), P. aeruginosa (0,2%), K. oxytoca (0,2%), M. morganii,
P. agglomerans, P. penneri y S. marcescens [todas estas dltimas con O, 1%).
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Tabla I. Distribucién de microorganismos por Grupo efario.

Mi . 18-30 31-40

icroorganismo (n=698) (n=425)
E. coli 77,7% 82,8%
S. saprophyticus 13,3% 5,9%
K. pneumoniae 2,6% 2,8%
E. faecalis 1,4% 3,5%
P. mirabilis 2,9% 3,1%
Otros 2,1% 1,9%

Las resistencias de E. coli segin grupos etarios se
visualizan en las Figuras 2 y 3 respectivamente. Con
respecto al resto de los bacilos gram negativos el ni-
mero de aislamientos con resistencias adquiridas se
visualizan en la Tabla Il

Los microorganismos gram positivos presen-
taron las siguientes resistencias adquiridas: a cipro-
floxacina 2 aislamientos (0,1%) que corresponden a
E. faecalis; y a TMS 3 aislamientos (0,2%) que co-
rresponden S. saprophyticus.

El resto de los microorganismos aislados se
comportaron como fenotipos salvajes.

Del total de aislamientos, el 3,3% (N=57) co-
rresponden a cepas productoras de BLEE. De éstas,

63%

55% 55%

41-50 51-60 61-70 Més de 70

(n=429) (n=17) (n=96) (n=74)
81,6% 82,4% 86,5% 75,7%
4,9% 0,0% 1,0% 0,0%
5,8% 11,8% 9,4% 8,1%
4,4% 0,0% 3,1% 8,1%
0,7% 5,9% 0,0% 4,1%
2,6% 0,0% 0,0% 4,1%

51 casos (2,9%) corresponden a E. coli, 4 (0,2%) a
K. pneumoniae, 1 (0,06%) a P. mirabilis y 1 (0,06%)
a K. aerogenes.

Del total de cepas de E. coli productoras de
BLEE, presentaron las siguientes resistencias acompa-
Aantes: TMS (66,7%); ciprofloxacina (56,9%); AMC
(17,6%); nitrofurantoina (3,9%).

DISCUSION

El andlisis de este estudio proporciona infor-
macién acerca de los microorganismos prevalentes
y sus resistencias antibiéticas en nuestra institucién,
siendo esta, un centro privado con un gran volumen

79%
70%

59%

13%

18-30 31-40 41-50

Amplicilina

® Cefalosporina 12 g,

51-60 61-70 Masde 70

Cefixima

Figura 2: Resistencia de E. Coli a Blactdmicos segin grupo efario.
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50%
46%
42%
38%
34% 339% 35% 349%
21%
19%
15% 14%
4%
1% 0% 1% 0%
LI Ll 1 T 1
18-30 31-40 41-50 51-60 61-70 Mas de 70
TMS (n=494) M Ciprofloxacina (n=251) Nitrofurantoina (n=9)

Figura 3. Resistencia de E. Coli a TMS, Ciprofloxacina y Nitrofurantoina segin grupo efario.

de derivaciones desde las diferentes regiones del
pais, destacdndose la amplia heterogeneidad de la
poblacién estudiada. El principal uropatégeno de las
infecciones urinarias de pacientes de la comunidad
fue E. coli con un 80,3% de aislamientos, seguido de
S. saprophyticus con un 8,0%. Podemos observar, la
prevalencia de estos 2 Gltimos uropatégenos entre los
primeros 2 rangos etarios analizados; su disminucién
y la aparicién de enterobacterias con el aumento de
la edad concomitante. Este hallazgo es esperable en
adultos j6venes y de mediana edad tal como se ha
descrito en la literatura (1,8,17-22).

Analizando las resistencias adquiridas, ob-
servamos un 47,6% a ampicilina, seguido de un
29,6% para TMS, y el 15,2% para ciprofloxacina.
Estos Gltimos 2 agentes antimicrobianos son muy utili-
zados para el tratamiento de la las ITU de la comuni-
dad dado a su alta eficacia, buena concentracién en
la via urinaria y corto tiempo de tratamiento, sin em-
bargo, las guias urolégicas, americanas y europeas
recomiendan de acuerdo a su epidemiologia y pa-
trones de sensibilidad, como antibiéticos de primera
eleccion a fosfomicina trometamol, nitrofurantoina
y pivmecillinam; y entre los antibiéticos alternativos
sugieren a trimetoprima sola o asociada a sulfame-
toxazol cuando su RA es menor al 20%, limitando
las fluoroquinolonas y aminopenicilinas solo para in-
fecciones mas severas, con sensibilidad previamente
documentada y finalmente minimizar el incremento
de resistencia a estos agentes.

Comparando nuestra RA a cefalosporinas de
12 generacién (4,6%), cefixima (3,4%), y nitrofuran-
toina (1%) observamos en estos agentes una alter-
nativa de tratamiento de primera linea. La Sociedad
Argentina de Infectologia (S.A.D.l.) en su consenso

intersociedades publicado en 2018 demostrd en
base al trabajo de Lopez Furst MJ et al. el uso de
nitrofurantoina, cefalexina y fosfomicina trometamol
como primera opcién en ITU baja no complicada,
resguardando el uso de la ciprofloxacina y las cefo-
losporinas de 32 generacién para pielonefritis. No
obstante en nuestro medio, la nitrofurantoina es poco
utilizada, dada la dificultad en el cumplimiento tera-
péutico (18,23,24). Leoni A, y col. publicaron en la
ciudad de Cérdoba, 349 casos de ITU en adultos
mayores de 65 afos de edad, arrojando estos, patro-
nes de resistencia superiores a los de nuestro trabajo.
Siendo importante destacar la diferencia en cuanto a
los criterios de seleccién de pacientes (26).

Los microorganismos productores de BLEE
han sido desde siempre un problema asociado a in-
fecciones en el nosocomio, sin embargo se han noti-
ficado cada vez més los hallazgos de estas cepas en
la comunidad principalmente en ITU (7,24,25). En
este estudio se obtuvo un 3,3% de cepas productoras
de BLEE, que ademds traen como resistencia acom-
pafiante a TMS y ciprofloxacina principalmente.

Este estudio presenta ciertas limitaciones de-
bido en parte a que la poblacién fue establecida a
partir de la recepcion de URC en la institucion, no
definiendo un limite geogréfico o una poblacién au-
tébnoma; y por otro lado no se especifica en el mismo
el ATB empirico utilizado ni su relacién con las tasas
de resistencias encontradas.

Este estudio constituye una actualizacién de
los patrones de sensibilidad de ITU en nuestra insti-
tucién. Se obtuvieron un total de 1.740 urocultivos
positivos de pacientes ambulatorios en dos afos. En
nuestro conocimiento es el trabajo con mayor casuis-
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Tabla Il. Nomero de aislamientos resistentes a antibidticos.

Microorganismos  Ciprofloxacina T™MS Nitrofurantoina
K. pneumoniae 4 7 4

K. oxytoca 1 1

K. aerogenes 0 1 1

P. mirabilis 3 8

P. aeruginosa 2

E. cloacae 0 1 1

M. morganii 0 0 1

P. agglomerans 0 0 0

S. marcescens 0 0 1

tica durante la Gltima década en nuestra poblacién.
Seria de interés futuro, ampliar la poblacién y de-
terminar la correlacién entre tratamiento empirico y
tasas de resistencia, con la finalidad de proponer es-
trategias terapéuticas adecuadas, teniendo en cuenta
la emergencia de cepas productoras de BLEE.

CONCLUSION

E. Coli fue el patbgeno més frecuente en
nuestro entorno, con altas tasas de resistencia a
ampiciling, fluoroquinolonas y TMS, confirmando la
necesidad de estudios periédicos para determinar el
tratamiento antibiético empirico méas 6ptimo.
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