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RESUMEN

El objetivo del presente trabajo es determinar el farmaco o farmacos antimicrobianos con
mayor resistencia en gestantes con urocultivo positivo que asisten a control prenatal en el
C.S Bafios del Inca. El tipo de estudio es descriptivo, retrospectivo, de tipo transversal,
teniendo como poblacion las gestantes con diagnoéstico de infeccion del tracto urinario
durante el afio 2021. Del total de atenciones registradas que fueron 199 y después de
revisar cada historia clinica se encontraron 33 que cumplian con los criterios de inclusion.
Se utilizd como instrumento un cuestionario de recoleccion de datos que incluia
caracteristicas del cultivo de orina y antibiograma. Para el analisis de datos se empleo el
programa SPSS version 25. Como resultados se obtuvo que el patdgeno mayormente
aislado fue Escherichia coli en un 90.9%. Asimismo, los microorganismos aislados
mostraron mayor resistencia a amoxicilina/acido clavulanico (87%), ampicilina (85.7%),
trimetoprim/sulfametoxazol (34.8%), ciprofloxacino (31.8%) y acido nalidixico (30.8%).
También se encontré que los farmacos mas sensibles fueron nitrofurantoina (100%),
gentamicina (100%), amikacina (100%), cefotaxima (100%), cefalotina (96%),
azitromicina (91.7%), ceftriaxona (86.7%) y cefuroxima (69.2 Por lo que se concluye la
existencia de una elevada resistencia bacteriana principalmente a betalactamicos,
desaconsejando su uso en gestantes con infeccidn de las vias urinarias. Palabras clave:

Infeccion urinaria, resistencia bacteriana.



ABSTRACT

The aim of this study is to determine the antimicrobial drug or drugs with the highest
resistance in pregnant women with positive urine culture who attend prenatal care at the
Barfios del Inca Health Center. The type this study is descriptive, observational, cross-
sectional, with a population of pregnant women diagnosed with urinary tract infection
during the year 2021. Of the total number of registered attendances, 199, 33 were found
to meet the inclusion criteria after reviewing each clinical history. A data collection
questionnaire was used as an instrument that included characteristics of the urine culture,
antibiogram, sociodemographic factors and obstetric history. SPSS version 25 was used
for data analysis. The results showed that 90.9% of the pathogens isolated were
Echerichia coli. Likewise, the isolated microorganisms showed greater resistance to
Amoxicillin/Clavulanic acid (87%), Ampicillin (85.7%), Timetropim/sulfamethoxazole
(34.8%), Ciprofloxacin (31.8%) and nalidixic acid (30.8%). The most sensitive drugs
were also found to be nitrofurantoin (100%), gentamicin (100%), amikacin (100%),
cefotaxime (100%), cephalothin (96%), azithromycin (91.7%), ceftriaxone (86.7%) and
cefuroxime (69.2%). Therefore, it is concluded that there is a high bacterial resistance
mainly to beta-lactams, discouraging their use in pregnant women with urinary tract

infection. Key words: urinary tract infeccion, bacterial resistance.



. INTRODUCCION

La infeccion del tracto urinario (ITU) es un término muy utilizado no sélo en la
comunidad médica; sino también en la poblacién general, por la frecuencia con la que se
presenta. En Estados Unidos, las ITU constituyen alrededor de 7 millones de consultas
externas y significa para su sistema de salud un costo aproximado de 1.6 mil millones de
dolares anuales. (1). En el Per( no tenemos datos tan exactos del impacto econémico para
nuestro deficiente sistema; sin embargo, se sabe que, en infecciones asociadas a la
atencion de salud, se ha reportado que el 19% corresponden a ITU. (2) Su incidencia es
tal, que mas de la mitad de todas las mujeres tiene al menos una ITU durante su viday su
presentacion mas comun es durante el embarazo. (3) En esta etapa, la mujer se vuelve
especialmente susceptible a padecer una ITU, por los diferentes cambios fisioldgicos y
estructurales que tienen lugar en la gestacion. Y su presentacién mas usual es lo que se
denomina bacteriuria asintomatica. (4) La identificacion precoz y tratamiento oportuno
de esta entidad son fundamentales para evitar su progresion a pielonefritis. Asimismo, se
ha establecido como un factor de riesgo desencadenante de complicaciones perinatales

como parto prematuro, bajo peso e inmadurez del desarrollo. (5)

Por otro lado, a lo largo de los afios hemos presenciado un fenémeno creciente llamado
resistencia a los antibioticos. Muchos son los factores desencadenantes; sin embargo, el
analisis de su situacion en el Per( y mas adn; en cuanto a la resistencia generada por el
uso de antimicrobianos utilizados en ITU, es por insuficiente. En el presente trabajo se
buscara evaluar el contexto de la resistencia bacteriana en gestantes y en especial en el

primer nivel de atencion en el distrito de Bafios del Inca, Cajamarca.



1.1.  Definiciény delimitacion del problema
El descubrimiento de los antibioticos en el siglo pasado marco el inicio de una nueva era
en la medicina moderna. Redujeron en gran medida la morbimortalidad producida por
multiples patologias infecciosas. Lo que se presumia era que muchas de ellas
desaparecerian; sin embargo, los antimicrobianos han ido perdiendo su eficacia debido a
la resistencia desarrollada por los microorganismos. En este sentido, la resistencia a los
antibioticos se define como la capacidad que desarrollan algunos patégenos para evitar
los efectos de un antimicrobiano, a través de distintos mecanismos. (6) Entre ellos, la
alteracion de la permeabilidad de su membrana, la produccién de enzimas o el cambio de

sus puntos de union. (7)

La organizacion Panamericana de la salud (OPS) establece entre las causas mas
importantes de resistencia bacteriana al uso indiscriminado y la prescripcion médica
inadecuada de los antimicrobianos, la automedicacion y los tratamientos incompletos. El
uso excesivo en la ganaderia y agricultura también juegan un rol importante; ya que, al
ser liberados en grandes cantidades al medio ambiente, generan una presion selectiva a

favor de los microorganismos resistentes. (8)

Por otro lado, las infecciones del tracto urinario (ITU) se definen como la existencia de
bacterias en las vias urinarias capaces de producir alteraciones funcionales y/o
morfoldgicas. Esto sumado a los cambios funcionales y anatomicos que se producen en
la gestacion, predisponen a que las ITU sean la segunda patologia mas frecuente en las
gestantes, por detras de la anemia. Se suelen presentar como 3 entidades caracteristicas:
cistitis, pielonefritis y bacteriuria asintomatica, siendo ésta Gltima la de mayor incidencia
durante la gestacion (2-11%) (9). Etiolégicamente los gérmenes responsables de las ITU
son predominantemente bacilos gran negativos como Escherichia coli (80%), Klebsiella

spp y Proteus mirabilis. (10) Para el estudio de las ITU, en especial de la bacteriuria



asintomatica es primordial la asistencia prenatal y el cribado mediante urocultivos,
examen que alcanza una especificidad de 85% y sensibilidad de 95%. Los esquemas
antibioticos mas ampliamente utilizados han sido los betalactdmicos como ampicilina y
amoxicilina. Sin embargo, su creciente resistencia ha generado que actualmente las
cefalosporinas de primera generacion como la cefalexina sean los farmacos de eleccion
durante el embarazo. Otra opcion también recomendada es la nitrofurantoina, aunque
contraindicada entre las semanas 38-42 por riesgo de anemia hemolitica fetal. (11) Los
antimicrobianos como fosfomicina son indicados en monodosis y han demostrado tener
mas apego al tratamiento y efectividad similar que los esquemas anteriormente
mencionados. Sin embargo, su alto costo los hace menos asequibles para las gestantes de

nuestra poblacion promedio.

Considerando la gran incidencia de ITU en la gestacion y el manejo empirico a veces
inadecuado de las mismas, es razonable pensar que se puede llegar a cierto grado de
resistencia a los antimicrobianos utilizados de manera rutinaria. Es por ello que el
problema planteado en el presente trabajo es determinar a qué antimicrobianos, los
patdgenos implicados han desarrollado mayor resistencia. Teniendo como muestra las
gestantes que acuden a control prenatal en el centro de salud (C.S) Bafios del Inca —

Cajamarca durante el afio 2021.

1.2.  Formulacién del problema
¢Cudles son los antimicrobianos con mayor resistencia bacteriana en las gestantes que
acuden a control prenatal con urocultivo positivo del C.S. Bafos del Inca - Cajamarca

durante el afio 2021?
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1.3.  Justificacién del problema

Las infecciones del tracto urinario (ITU) constituyen una de las patologias infecciosas
maés prevalentes en el mundo. En las gestantes es especialmente frecuente y se puede
presentar como diferentes entidades, siendo la mas usual la bacteriuria asintomatica. En
tal sentido y por el diagnoéstico tardio que acarrea la ausencia de sintomas clinicos, es que
se presentan multiples complicaciones para la madre y el feto en el periodo perinatal. Por
otro lado, la resistencia bacteriana es un fendmeno que se ha ido acrecentando
exponencialmente en los Gltimos afios, en gran parte por el uso indiscriminado de los

mismos.

En el Perq, existen diversos factores de riesgo que conllevan al desarrollo de resistencia
bacteriana y especificamente en gestantes con ITU como: condiciones anatomicas y
funcionales que predisponen las infecciones de la via urinaria, el nivel educativo y
socioeconémico, falta de controles prenatales y diagnostico precoz, falta de pruebas
diagnosticas con mejor nivel de especificidad y/o sensibilidad, prescripcién inadecuada,
toma inadecuada de los medicamentos, entre otros. En el Pert y ain mas en Cajamarca
existen pocos estudios que evallen la progresion de la resistencia antibidtica. Siendo la
salud materna un indicador de las condiciones de nuestro sistema de salud; resulta
fundamental conocer que medicamentos utilizados en el tratamiento de las ITU, han
generado mayor resistencia en nuestra poblacion. Y de tal manera, contribuir a orientar

mejores medidas terapéuticas y prevencion de complicaciones maternas y neonatales.

Por todo lo expuesto, considero de gran importancia determinar las caracteristicas de la
resistencia bacteriana que con mas frecuencia se presenta en el C.S. Bafios del Inca. Al
ser un centro perteneciente al primer nivel de atencion, la concientizacion al personal de

salud entorno a la importancia del cribado prenatal con urocultivos y tratamiento

11



antibiotico adecuado es fundamental. De esta manera se lograria reducir la incidencia de
las complicaciones materno fetales ya mencionadas, asi como también se contribuiria a
evitar el aumento de resistencia bacteriana que ya existe y que posteriormente puede

suponer la ineficacia de los esquemas antibioticos actualmente utilizados.

1.4.  Objetivos
1.4.1. Objetivo general
- Determinar el farmaco o farmacos antimicrobianos con mayor resistencia en
gestantes con urocultivo positivo que asisten a control prenatal en el C.S

Barios del Inca.

1.4.2. Objetivos especificos
- Determinar el agente etiol6gico méas frecuentemente aislado.

- Determinar los farmacos con mayor sensibilidad antibidtica.

12



Il. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

2.1.1. Internacionales

Rizbi M, Khan F, et al (12), realizaron un estudio prospectivo experimental para
determinar el aumento y la prevalencia de la resistencia a los antimicrobianos en las ITU
durante el embarazo. La muestra del estudio estuvo conformada por gestantes sin importar
la edad gestacional, presencia o no de sintomatologia clinica de ITU, que asistieron a una
clinica prenatal y de gineco obstetricia. El urocultivo fue la prueba diagnostica utilizada
para detectar bacteriuria significativa y susceptibilidad a los antimicrobianos, mediante
antibiogramas estandar. Los resultados obtenidos mostraron que; de un total de 4290
muestras obtenidas, el 51, 2% mostraron urocultivo positivo. De éstas, la prevalencia de
bacteriuria asintomatica fue del 74, 8% y de ITU sintomaticas del 25,2%. Escherichia
coli fue el microorganismo mas comun aislado y represento el 41.9% del total. Los
bacilos gramnegativos y los cocos grampositivos evidenciaron resistencia considerable al
ante B-lactamicos, fluroquinolonas y aminoglucosidos. Lo mas alarmante fue la presencia
de BLEE en el 47% de los aislamientos de Escherichia coliy en el 36,9% de los
aislamientos de Klebsiella pneumoniae. El estudio concluye con la recomendacion de
realizar cribados con urocultivos regulares para detectar la presencia de BA y administrar

un tratamiento oportuno.

Inyambo K, Michelo C, et. al. (13) En su estudio transversal, realizado entre noviembre
de 2018 y mayo de 2019, se plantearon como objetivo determinar la prevalencia de la
resistencia a los antimicrobianos (RAM) y factores de riesgo asociados entre las mujeres
embarazadas con ITU que asisten a una clinica Lusaka, Zambia. Se utilizd un cuestionario

para evaluar las caracteristicas sociodemograficas y conductuales; asi como también

13



pruebas de laboratorio. Como resultados se obtuvo que la prevalencia de ITU fue del
60%, las bacterias mas aisladas fueron E. coli (59%) y Klebsiella (21%). Por altimo, se
encontrd que la prevalencia de RAM era del 53% y los farmacos mas resistentes a los
antimicrobianos fueron el &cido nalidixico (88,3%), la ampicilina (77,8%) y la
norfloxacino (58,5%), mientras que el farmaco menos resistente fue el cloranfenicol
(20%). Los investigadores recomiendan desarrollar sistemas de vigilancia integrados que
apunten a la deteccién temprana y regular de infecciones del tracto urinario, asi como a

la determinacidn simultanea de los patrones de susceptibilidad a los antibioticos.

Johnson B, Mayanja B (14) En un estudio transversal que realizaron desde noviembre
de 2019 hasta febrero de 2020, evaluaron 400 mujeres embarazadas con ITU sintomatica
en un hospital en el sur de Uganda. La informacion se obtuvo mediante un cuestionario y
se recolectaron muestras de orina de chorro medio para cultivo y antibiograma. Se
encontrd que la prevalencia de ITU en gestantes con cultivo positivo fue 35%. Las
bacterias gramnegativas fueron mas prevalentes (73%), encontrandose con mayor
frecuencia: Klebsiella pneumoniae (37,41%), Escherichia coli (28,78%), Pseudomonas
aeruginosa y Proteus mirabilis (5,04%). Staphylococcus aureus fue el Unico grampositivo
aislado. Todos los patogenos aislados fueron resistentes a ampicilina, amoxicilina,
amoxicilina/acido clavulanico y ceftazidima/acido clavulanico (95,7, 95,0, 72,9 y 50,7%
respectivamente). La prevalencia de betalactamasas de espectro extendido fue del 29,0%,
mientras que la de Staphylococcus aureus resistente a meticilina fue de 33,3%. Todos los
cultivos demostraron resistencia a mas de un farmaco y la mayoria de las bacterias fueron

sensibles a ciprofloxacina, ceftriaxona, nitrofurantoina, cefotaxima y gentamicina.

Bello Z, Cozme Y et al. (15) Realizaron un estudio observacional descriptivo de corte
transversal, teniendo como muestra a 1057 urocultivos realizados por test de diagndstico

rapido OYRON WELL D-ONE a todas las embarazadas ingresadas en el hospital “Dr.
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Ernesto Guevara de la Serna”, Las Tunas, entre agosto y noviembre de 2016. El objetivo
fue describir el patrén microbioldgico de resistencia antimicrobiana de los gérmenes mas
frecuentemente aislados en urocultivos de las pacientes. La investigacion revel6 que el
2251 % de los urocultivos realizados fueron positivos. Se aisl6 con mayor
frecuencia Enterococcus ssp. con 39,07 % de los casos, seguido por Enterobacter
ssp. (26,05 %) y Escherichia coli (18,48 %). El patron de resistencia microbiana en el
total de microorganismos aislados mostrd una elevada resistencia para amoxacilina/ cido
clavulanico (75,63 %), ceftazidima (64,28 %) y piperacillina/ tazobactam (61,34 %). Las
bacterias gramnegativas mostraron valores de resistencia superiores a las bacterias
grampositivas. Se evidencio una alta resistencia de las Escherichia coli aisladas a la

mayoria de los antibacterianos.

Gomez M, Herrera M (16) Con el objetivo de determinar el perfil de resistencia de los
principales patogenos aislados en los urocultivos de las pacientes embarazadas que
acudieron a control prenatal en Clinica Colsanitas. Para ello realizaron un estudio
observacional evaluando todos los resultados de urocultivos de las pacientes gestantes y
excluyeron urocultivos sugestivos de contaminacion. Se obtuvieron un total de 14.054
muestras, de las cuales 1 .177 resultaron positivas. El principal patdgeno aislado fue
Escherichia coli con una prevalencia del 71,4%, seguido en frecuencia por Enterococcus
faecalis, Proteus mirabilis y Klebsiella pneumoniae. La resistencia de Escherichia coli a
ampicilina fue de 37,3%, a trimetoprim sulfametoxazol 23,3%, cefalotina 11,1%. La
sensibilidad a fosfomicina fue de 98%. En general los patdgenos més frecuentemente
aislados presentaron bajas tasas de expresion de betalactamasas. Los investigadores
concluyen mencionando que la alta resistencia a la ampicilina contraindica su uso
empirico y que el uso de otros antibidticos como cefalexina o nitrofurantoina es adecuado.

Fosfomicina puede ser una opcién cuando no sea posible usar los anteriormente descritos.
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2.1.2. Nacionales

Quiros A, Apolaya M (17) Realizaron un trabajo de investigacion con el objetivo de
determinar la prevalencia de ITU en mujeres que finalizaron el embarazo. Asimismo,
identificar el perfil microbioldgico y la resistencia a los antimicrobianos. El estudio se
realiz6 en pacientes de la Clinica Jesus del Norte - Lima, Peru; entre enero de 2016 y
diciembre del 2017. Utilizaron como criterio de inclusién: pacientes con al menos seis
citas médicas de control prenatal en la clinica. Los resultados obtenidos mostraron que de
un total 1455 pacientes que cumplieron con el criterio de inclusion, 108 (7.4%) tuvieron
infeccién de la via urinaria con urocultivo positivo. EI microorganismo aislado con mas
frecuencia fue Escherichia coli en el 63.6% de los casos. En cuanto al antibiograma, se
encontraron con resistencia a ampicilina 60.8%, ciprofloxacina 34.7% y norfloxacina
34.7%. Y sensibilidad a amikacina, nitrofurantoina y cefuroxima. En 13 (11.8%)
pacientes también se identifico Escherichia coli y enterobacterias productoras de

betalactamasas de espectro extendido resistentes a cefalosporinas.

De la Cruz Y, Olaza A (18) investigaron con la finalidad de determinar la relacion entre
la infeccion del tracto urinario durante la gestacion y la morbilidad del recién nacido en
el hospital de Yungay, 2014-2015. La investigacion fue de caracter retrospectivo,
observacional y correlacional en una muestra de 169 gestantes. Se us6 una ficha de
recoleccion de datos. Los resultados evidenciaron que la mayor prevalencia de infeccion
del tracto urinario en gestantes correspondio a la cistitis (60,9 %), seguido de la
bacteriuria asintomatica y pielonefritis con el 38,5 % y 0,6 %, respectivamente; mientras
que el mayor porcentaje de morbilidad se dio en los neonatos prematuros con el 27,2 %.

Se concluyo la existencia de una relacion estadisticamente significativa de la bacteriuria
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asintomatica y la cistitis durante la gestacion con la morbilidad del recién nacido en el

hospital de Yungay, con un indice de confianza superior al 95 %.

Paredes S. (19) Elabor6 un trabajo de investigacion para determinar la frecuencia y la
resistencia a antibidticos de bacterias aisladas de gestantes con ITU en el hospital de
apoyo Chepén. La poblacién estuvo conformada por 69 historias clinicas de gestantes que
fueron atendidas en dicho hospital, provenientes de la ciudad y de la periferia. Se
encontr6 Echerichia coli como el patdgeno mas prevalente en un 71%, seguido de Proteus
sp en 7.2% y Enterobacter en 4.3%. Dentro de los gran positivos, se aisld Staphylococcus
coagulasa negativa en un 5.8%. De los 60 urocultivos analizados, 52 agentes etiol6gicos
mostraron resistencia a acido nalixidico (28.8%), Trimetropin sulfametoxazol (26.9%)
Ciprofloxacino (23.1%) Ampicilina (28.8%), Cefotaxima (17%) y Amoxicilina-Acido

clavulanico (17%).

Sacapuca F. (20) Realiz6 una investigacion como tesis para identificar el antibidtico con
mayor sensibilidad en infecciones del tracto urinario causadas por Escherichia coli en
multigestas hospitalizadas en el servicio de ginecologia y obstetricia del Hospital de
Ventanilla durante enero 2015 — septiembre 2015. El estudio fue de corte observacional
no intervencionista y descriptivo. Se determind la sensibilidad de E. coli mediante
urocultivos y antibiograma. De las 155 con ITU probable, s6lo 57 de ellas tuvieron un
urocultivo positivo (63,2%). Ampicilina tuvo una sensibilidad frente a E. Coli de 12,3%;
amoxicilina/acido clavulanico 22,8%; ciprofloxacino 57,9%; norfloxacino 47,4%;
nitrofurantoina 78,9%; ceftriaxona 100%; amikacina 73,7%; gentamicina 80,7%;
imipenem 57,9%; cefuroxima 42,1% y cefotaxima 10,5%. EIl estudio concluye que el
antibiotico con mas alta sensibilidad frente a E. coli es ceftriaxona, mientras que las

penicilinas mostraron poca sensibilidad.
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2.1.3. Locales

Guido I (21) en su trabajo investigativo, planted determinar la incidencia y factores de
riesgo en infeccion del tracto urinario en embarazadas de 12 a 35 afios atendidas en el
Hospital Regional Docente de Cajamarca en el afio 2018. Realizd un estudio retrospectivo
y descriptivo, tomando un total de 83 gestantes. Los resultados mostraron que el mayor
namero de pacientes se encontraban entre los 18 y 29 afios (58%). A su vez el 81% eran
convivientes, el 44% tenian como grado de instruccion sélo primaria, y el 78% eran amas
de casa. Con respecto a factores obstétricos, predominaron las primiparas (46%), la edad
gestacional predominante fue el tercer trimestre representando el 46%. Con respecto a las
complicaciones, se reportd parto pretérmino en un 18 % y amenaza de aborto 7%. Por
otro lado, el 79% recibi6 Cefazolina 1g ¢/8 como tratamiento hospitalario y 84% recibio

Cefalexina 500mg c/6 como continuacion de su tratamiento ambulatorio.

2.2. Bases tedricas

2.2.1. Infeccién del Tracto urinario

Las ITU constituyen una de las principales patologias infecciosas en el mundo. En
Estados Unidos representan el 15% de la prescripcion antibidtica ambulatoria y
aproximadamente 7 millones de visitas al médico de atencion primaria anualmente.
Asimismo, entre un 50-60% de mujeres adultas padeceran algun episodio de ITU
sintomatica a lo largo de su vida y su presentacién mas comun es durante el embarazo.
(22) Tras un primer episodio, 27% presentan una recurrencia confirmada en los 6 meses
posteriores y 2.7% una segunda recurrencia en el mismo periodo.10 En el Perd, se ha
reportado una prevalencia de bacteriuria asintomatica en gestantes entre el 7% al 16,4%,

segun el Instituto Especializado Materno Perinatal. (23)
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2.2.1.1. Definicién

Una ITU se define como el establecimiento y la multiplicacion de microorganismos
dentro del tracto urinario. (24) Los cuales son capaces de producir alteraciones
funcionales y morfologicas en la vejiga, sistemas colectores o rifiones. Las 3 entidades de
mayor repercusion son Bacteriuria asintomatica (BA), cistitis o ITU baja y pielonefritis

aguda o ITU alta.

2.2.1.2.  Etiologia

Se sabe que los microorganismos de la flora perineal normal causan infecciones del tracto
urinario en mujeres embarazadas y no embarazadas. Los microorganismos mas
frecuentemente involucrados son la familia de las enterobacterias, de las cuales
Escherichia coli es la mas frecuente hasta en un 80%, Klebsiella ssp, Proteus mirabilis,
Enterobacter ssp, asi como; Streptococcus del grupo B y Staphylococcus coagulasa
negativos. Organismos menos comunes que también pueden causar infeccion son

Gardnerella vaginalis y Ureaplasma ureolyticum. (25)

2.2.1.3.  Factores de riesgo

Entre los factores de riesgo mas importantes que predisponen las infecciones del tracto

urinario encontramos factores patoldgicos como sociales de las pacientes, entre ellos:

Historia de ITU previa al embarazo

Vejiga neurogénica

Anormalidades estructurales del tracto urinario
Litiasis renal

Diabetes mellitus

- + + + + ¥

Inmunosupresion
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+ Consumo de tabaco

+ Nivel socioeconémico bajo

+ Pocos controles prenatales y antenatales

+ Relaciones sexuales 3 0 mas veces por semana (26)

2.2.1.4. Fisiopatologia

Durante la gestacion ocurren cambios anatomicos, funcionales y hormonales que
predisponen a infecciones del tracto urinario. Intervienen factores mecéanicos, como un
aumento del volumen del Utero; el uréter se alarga, se desplaza hacia un lado y se vuelve
tortuoso. Del mismo modo, un Gtero cada vez méas grande comprime la vejiga y favorece
la aparicién de residuo post miccional. La dextro rotacién uterina y la interposicion del
colon sigmoide contribuyen con mas frecuencia a la compresion ureteral derecha. Es asi

que 9/10 casos de pielonefritis aguda se localizan en el lado derecho (27)

Por otro lado, intervienen algunas hormonas como la progesterona y los estrogenos. La
progesterona condiciona una disminucién del tono y la contractilidad del muasculo liso del
uréter, dando lugar a la aparicion de reflujo vesico ureteral. Los estrdgenos por si mismos,
inducen hiperemia en el trigono vesical por lo que, favorecen la adherencia de gérmenes

al epitelio. (28)

Otros factores involucrados son el aumento del volumen plasmatico y del filtrado
glomerular, los cuales contribuyen a mayor estasis urinaria. En el periodo gestacional, la
orina se vuelve més alcalina, debido a una excrecién aumentada de bicarbonato y también
aumentan sus concentraciones de azucares y aminoacidos, facilitando el crecimiento de

bacterias.

La combinacidn de todos estos factores se traduce en la aparicion de hidronefrosis, estasis

urinaria, reflujo vesico ureteral y condiciones que favorecen la adhesion y crecimiento de
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gérmenes en las vias urinarias. Es por ello, que la gestacién es un factor que predispone

la alta incidencia de infecciones urinarias sintomaticas y asintomaticas.

2.2.1.5. Clasificacion

Las ITU en la gestacion se presentan como 3 entidades reconocibles: Bacteriuria

asintomatica, cistitis y pielonefritis.

Bacteriuria asintomatica

Es la infeccidn del tracto urinario més frecuente durante el embarazo, con una incidencia
del 2 al 7%. Se define como una colonizacion bacteriana significativa del tracto urinario
inferior sin sintomas. El diagnéstico generalmente se realiza en presencia de 100 000
unidades formadoras de colonias (UFC) del mismo organismo en un urocultivo de chorro
medio. Si no se trata, entre el 20 y 35% de las mujeres embarazadas con BA desarrollaran
infecciones urinarias sintomaticas, incluida la pielonefritis. Este riesgo se reduce entre un

70 y un 80 % si recibe el tratamiento adecuado. (29)

Diagnostico

La Sociedad Estadounidense de Enfermedades Infecciosas recomienda la deteccion de
bacteriuria asintomatica para todas las mujeres gestantes al menos una vez durante el
embarazo, ya sea al inicio o durante la primera visita prenatal, mediante un cultivo de
orina. Asimismo, los expertos recomiendan la reevaluacion periddica de las mujeres
embarazadas con factores de riesgo también con urocultivos. Para la recoleccion de la
muestra; se recomienda que sea de chorro medio, es decir, después del chorro inicial.

Antes de eso, el meato uretral y la mucosa circundante deben limpiarse localmente. (29)

Las pruebas de deteccion rapida, como tira reactiva, deteccion enzimatica, tira reactiva o

prueba de interleucina-8, no se acercan al cultivo de orina en términos de sensibilidad y
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especificidad para detectar bacteriuria asintomatica en mujeres embarazadas y no deben
usarse. Ademas, los cultivos son dtiles para guiar la terapia. Esto puede ser
particularmente importante en el embarazo, durante el cual se reduce el nimero de

alternativas de tratamiento seguras. (30)

Manejo

El manejo de la bacteriuria asintomatica en mujeres embarazadas incluye la
antibioticoterapia de acuerdo con los resultados del cultivo y posteriores cultivos control
para confirmar la esterilidad de la orina. Sin embargo, de no contar con el urocultivo, se
recomienda dar tratamiento empirico con una duracion estandar de 5 a 7 dias. Los
farmacos disponibles incluyen betalactamicos, fosfomicina y nitrofurantoina. Las
recomendaciones especificas de tratamiento se detallan en el anexo 1. Una vez finalizado
el tratamiento, se debe verificar la resolucion de la infeccion con un urocultivo 7-15 dias
después del tratamiento, con una tasa de curacion esperada del 80-90%. Si el cuadro
persiste, se debe evaluar un antibiograma para buscar una mejor sensibilidad al

antibiotico, de lo contrario, se deben repetir los cultivos de orina mensuales. (31)

Cistitis 0 ITU baja

En las gestantes, la cistitis aguda esta presente entre el 1% al 4% 4. Clinicamente se
caracteriza por disuria, polaquiuria, tenesmo vesical, piuria y a veces hematuria. No se
evidencia fiebre ni dolor lumbar, lo que contribuye a diferenciarlo de una infeccién

urinaria alta o pielonefritis.

Diagndstico

El diagndstico consiste en un urocultivo positivo asociado a sintomas. En los casos en
que el cuadro clinico es florido pero el urocultivo es negativo, se debe sospechar infeccién

por Chlamydia. A diferencia de la BA, un diagndstico de cistitis no aumenta el riesgo de
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progresion a pielonefritis. EI analisis de orina suele mostrar piuria, bacteriuria y, a veces,
hematuria microscopica 0 macroscopica. En mujeres cuyo examen con tira reactiva
muestre leucocitos, nitritos, proteinas > 1 o eritrocitos > 1 y la presencia de sintomas
sugestivos, se deben realizar estudios de confirmacion ademas de pruebas de sensibilidad

a los antibidticos. (31)

Manejo y tratamiento

Suele iniciarse de forma empirica, ya que en un gran porcentake de casos no se cuenta
con urocultivo ni sensibilidad antibidtica. Las pautas empiricas recomendadas son de 7
dias, como se describe en el anexo 02. De igual forma, se recomienda la fenazopiridina
para la analgesia urinaria (200 mg por via oral cada 8 horas durante al menos 2 dias).
También se recomienda reposo relativo, consumir de 2 a 3 litros de agua al dia, no retrasar
el vaciamiento de la vejiga mas de 3 horas, y una higiene adecuada de la zona genital
mediante lavados. (26) La posologia y regimenes de tratamiento se detallan en el anexo

02.

Pielonefritis aguda

Los signos y sintomas clinicos de la pielonefritis (NP) incluyen dolor en zona lumbar
(unilateral o bilateral) y/o en abdomen, dolor en el angulo costo vertebral, escalofrios,
fiebre, pérdida de apetito, nauseas y vomitos asociados con diversos grados de
deshidratacion, dolor de cabeza y taquipnea. Con menor frecuencia, disuria y polaquiuria.
Los casos graves pueden provocar insuficiencia respiratoria y sepsis. La PN aguda se
asocia con un aumento significativo de la morbilidad materna y fetal. Esto puede provocar
complicaciones como parto prematuro, bajo peso al nacer, preeclampsia, presion arterial

alta, insuficiencia renal y muerte fetal.
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Diagnostico

El diagndstico de PN se confirma por la presencia de bacteriuria (el examen del sedimento
urinario revela piuria, leucocitosis y bacterias > 20 x campo o cultivo de orina que muestra
> 100.000 UFC) més al menos uno de los sintomas de datos: fiebre (temperatura > 38 °
C), dolor en laregién lumbar o hipersensibilidad del angulo costovertebral. Es importante
realizar el diagnostico diferencial con trabajo de parto, corioamnionitis, apendicitis,

desprendimiento de placenta o leiomiomas infartados (32)
Manejo y tratamiento

Al igual que en las entidades anteriores, es importante conocer la susceptibilidad de los
patdgenos y considerar la creciente resistencia de las bacterias. Sin embargo, como los
cultivos y antibiogramas no suelen estar disponibles de inmediato, el plan de tratamiento
es empirico y se detalla en la Tabla N°3 cuando se trata de un abordaje ambulatorio. El
tratamiento dependera del estado general del paciente. Se requiere hospitalizacion para
mujeres > 24 semanas de embarazo, fiebre > 38, sepsis, deshidratacion, amenaza de parto
prematuro, PN recurrente, comorbilidades, intolerancia oral o imposibilidad de manejo
ambulatorio. (32) Las dosis y regimenes de tratamiento empirico ambulatoria se detallan

en el anexo 03.

El manejo intrahospitalario consiste en fluidoterapia agresiva junto a un tratamiento
antibiotico por via parenteral, los esquemas recomendados se muestran en el anexo 04.

Asimismo, el control de diuresis y funciones vitales debe ser estricto.

Ante la sospecha de sepsis, de microorganismos multirresistentes o pacientes con sonda
por tiempo prolongado se debe iniciar terapia empirica de amplio espectro que cobertura

Pseudomonas aeruginosa como ceftazidima 1g cada, 8 horas IV o amikacina 15 mg/kg
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cada 24 horas. Por ultimo, se pone énfasis en el monitoreo materno fetal mediante

monitoreo fetal no invasivo (NST) y perfil biofisico.

2.2.2. Resistencia microbiana

La resistencia es un recurso de supervivencia que desarrollan los microorganismos contra
la accién de uno o mas antimicrobianos a través de mecanismos que disminuyen la
capacidad microbicida o inhibitoria que poseen tales farmacos. (33) Este fendmeno se
presenta principalmente en bacterias, pero también en hongos, virus y hasta protozoos.
La velocidad en la que se produce supera al desarrollo de medidas para contrarrestarlos,
por lo que el fracaso terapéutico, la morbimortalidad y los costos van en aumento. En este
sentido, la resistencia antimicrobiana se considera un problema de salud publica que
requiere atencion prioritaria por parte de las autoridades sanitarias, industria

farmacéutica, investigadores y de todo el personal de salud.

La resistencia surge de estimulos naturales, de mutaciones en cromosomas y genes o de
la adquisicion de factores genéticos extracromosémicos, como genes de transferencia que
suelen estar en elementos moviles. La resistencia se determina mediante pruebas in vitro
que determinan una medida de la actividad del farmaco: la concentracién inhibitoria
minima (CIM). Luego, las cepas se pueden marcar como susceptibles, intermedias o
resistentes, segun el limite de CIM determinado para cada microorganismo. Los

mecanismos de resistencia a los antibioticos se detallan a continuacion.:
Resistencia intrinseca

Incluye mecanismos de defensa intrinsecos que se encuentran naturalmente en las celulas
bacterianas y es independiente de la selectividad antibidtica. Algunas formas de
resistencia intrinseca son: permeabilidad reducida de la membrana y presencia de bombas

de eflujo, sitios diana alterados, inactivacion por enzimas, entre otras. (34). La alteracion
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en la permeabilidad se basa en la presencia de una membrana externa, principalmente en
bacterias gramnegativas, que es impermeable a varias moléculas. Asimismo, en presencia
de bombas de eflujo, se reduce gradualmente la concentracion del farmaco y de cualquier
sustancia, no solo del agente antibacteriano. Un ejemplo de estos es el fenotipo

multirresistente de algunas bacterias gramnegativas.

Cuando hablamos de una alteracion en el sitio de accidn, nos referimos a un importante
mecanismo de supervivencia utilizado por las bacterias Gram-positivas, las cuales
inducen cambios estructurales en los sitios de accidn de los antibidticos p-lactamicos a
nivel de la proteina fijadora de penicilina. Uno de los mecanismos intrinsecos de la
resistencia es la expresion de enzimas capaces de provocar cambios estructurales en el
antibidtico, provocando su pérdida de funcion. Un ejemplo es la B-lactamasa, una proteina
capaz de hidrolizar el ciclo de los B-lactamicos caracteristico de los antibidticos de esta
familia; y enzimas modificadoras de aminoglucésidos capaces de modular estos

antibioticos mediante reacciones de acetilacion, adenilacion y fosforilacion. (35)

Resistencia adquirida

Si bien los microorganismos son naturalmente resistentes a la presencia de antibi6ticos,
muchos de ellos desarrollan mecanismos mas efectivos y duraderos, como alteraciones
cromosOmicas a través de la adquisicion de genes de resistencia presentes en el ambiente.
Por lo tanto, una vez que un microorganismo ha adquirido un grado de resistencia a un
antibidtico, puede transferir este(s) gen(es) de resistencia a otros microorganismos a
través de factores genéticos moviles como plasmidos, ADN desnudo, bacteriéfagos o

transposones.

Estos mecanismos de resistencia estan regulados por factores genéticos capaces de

capturar el ADN bacteriano y movilizarlo entre las células huésped. Estos provocan la
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diversidad fenotipica del metabolismo, la virulenciay la resistencia a los antibiéticos. Un

claro ejemplo es la resistencia demostrada por algunas cepas de estafilococos a la

meticilina y a las sulfonamidas donde se encuentra el gen sul; encontrado también en

Aeromonas Yy Escherichia.

Este material genético, que contiene informacion para resistir el efecto de una droga

determinada, puede transferirse mediante los siguientes procesos:

Conjugacién: Es un mecanismo de recombinacién de genes bacterianos que
requiere el contacto fisico entre dos bacterias, una de las cuales tiene un pili
genital, a través del cual se transcodifican los plasmidos para resistir los efectos
de uno 0 mas antibioticos.

Trasformacion: fendmeno de recombinacion genética bacteriana que consiste en
la incorporacion de fragmentos de ADN, procedentes de una bacteria que
previamente sufrid lisis.

Transposicion: Es un fendmeno de recombinacion de genes bacterianos
caracterizado por el movimiento de genes cromosémicos y plasmidicos de una
region a otra mediante movimientos aleatorios. Estos se denominan transposones
y contienen la informacion genética que codifica la resistencia a los antibidticos a

uno o mas medicamentos. (35)
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I11. HIPOTESIS Y OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES
3.1.  Formulacion de hipotesis

+ Hi: Los antimicrobianos con mayor resistencia en las gestantes que asisten a
control prenatal en el C.S. Bafios del Inca, Cajamarca durante el afio 2021 con
infeccion de tracto urinario con urocultivo positivo y antibiograma seran los
betalactdmicos y cefalosporinas de primera generacion.

+ Ho: Los antimicrobianos con mayor resistencia aislados mediante urocultivo
positivo y antibiograma no seran los betalactamicos y cefalosporinas de primera

generacion.

3.2.  Definicion de variables

Por ser un estudio descriptivo no cuenta con variable dependiente e independiente
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3.3.  Definicion operacional de las variables
) Definicién . . Fuent
Variable Escala Indicador Valor final uente d_e,
: contrastacion
Conceptual Operacional
La resistencia es la capacidad deun | Valoren
microorganismo de resistir los efectos | Porcentaje de
de un antimicrobiano. antlmlcrob;anos o e d Urocult
. . - > ue presentan o orcentaje de rocultivos .
Resistencia puede ser producida por seleccion que presentan -~ o alitativa | oo Al . .| Historia
bacteriana natural, como producto de mutaciones | Mayor resistencia nominal re3|_ste_n0|a_de los positivos mas Clinica
ocurridas al azar, o puede inducirse obtenido del antimicrobianos antibiogramas
mediante la aplicacion de presion registro de los
selectiva a una poblacién urocultivos y
antibiograma.
- Bacteriuria
asintomatica
o Todas las
g La ITU es la colonizacion del tracto
Uso de antibidticos | . . ; . _ L o gestantescon |, ,. . .
en las ITU en la urinario que alteraciones funcionales y | Medicion del Cualitativa | -Cistitis urocultivo Historia
estacion morfologicas en la vejiga, sistemas Diagnostico nominal | pielonefritis ositivo Clinica
g colectores o rifiones. aguda POSILVO y
antibiograma
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IV.METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

4.1. Tipo de estudio

La presente investigacion corresponde a un estudio de tipo descriptivo, retrospectivo y

de corte transversal.

4.2.  Poblacion y muestra

La poblacion es el total de gestantes que asisten a controles prenatales del C.S. Bafios del
Inca, Cajamarca, con diagnostico de infeccidn del tracto urinario, con urocultivo positivo

y antibiograma respectivo. Durante el afio 2021. La muestra incluye a toda la poblacion

+  Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

o Gestantes que acuden a controles prenatales en el C.S. Bafios
del Inca

o Gestantes de cualquier edad

o Gestantes sintométicas de ITU y asintomaticas

o Gestantes con diagndstico de ITU

o Gestantes con examen de sedimento urinario positivo para

ITU: (Leucocitos > 10 x C y/o nitritos positivo)

Criterios de exclusion:

o Gestantes con examen de sedimento urinario negativo

o  Gestantes con urocultivo negativo
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4.3.  Técnica de experimentacion

+  Instrumento
Hoja de Recoleccion de datos del paciente (anexo 05)

+ Técnica

Observacional

4.4,  Técnicas para el procesamiento y analisis de informacion
+  Técnicas de recoleccion de datos
Los datos se obtuvieron a partir de la informacion registrada en el
sistema HISMINSA, que maneja la oficina de estadistica del centro de
salud Bafos del Inca. Del total de gestantes atendidas que acudieron a
controles prenatales; el principal filtro fue el de diagndstico con el
codigo cie 10 O23 durante el afio 2021. Posteriormente se revisaron
cada una de las historias clinicas de las pacientes y se recolectd la
informacion mediante una ficha de recoleccion de datos. En la cual se
consignaron los siguientes parametros: el tipo de diagnostico de ITU
(BA, cistitis, PN o no especificado) y se incluyo los datos del urocultivo
como resultado, agente etioldgico aislado, y el patrén de sensibilidad a
los antimicrobianos segun el formato que maneja el laboratorio del
centro de salud Bafos del Inca. Durante el proceso de recoleccién de

datos se tuvo en consideracion los criterios de inclusion y exclusion.

45. Andlisis estadistico de datos

El procesamiento de datos y la elaboracion de tablas se realiz6 a través de la plataforma
del software estadistico SPSS version 25 para Windows previo registro de datos en el

software de “Microsoft Excel”.
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V. RESULTADOS

TABLA 01: Tipo de diagndstico

N° %
Pielonefritis aguda 21 20.6
Bacteriuria asintomatica 9 8.8
Cistitis 4 3.9
No especificado 68 66.7
Total 102 100.0

Fuente: Informacion registrada en el sistema HISMINSA

TABLA N° 02: Microorganismos aislados en los cultivos de orina

N° %
Escherichia coli 30 90.9
Streptococcus 2 6.1
Staphylococcus 1 3.0
Total 33 100.0

Fuente: Historias clinicas de gestantes con ITU del C.S. Bafios del Inca - 2021



TABLA N° 03: Perfil de sensibilidad y resistencia de los antimicrobianos

Resistencia Sensibilidad Intermedio Total

N° % N° % N° % N° %
Amoxicilina/Ac clavulanico 20 87.0% 1 4.3% 2 8.7% 23 100.0%
Ampicilina 18  85.7% 2 9.5% 1 48% 21  100.0%
Trimetoprim sulfametoxazol 8  348% 14  60.9% 1 43% 23 100.0%
Ciprofloxacino 7 318% 15  68.2% 0 0.0% 22  100.0%
Acido nalidixico 4 30.8% 9 69.2% 0 0.0% 13 100.0%
Cefuroxima 7 26.9% 18  69.2% 1 38% 26 100.0%
Norfloxacino 5 20.0% 19 76.0% 1 40% 25 100.0%
Ceftriaxona 4  133% 26  86.7% 0 0.0% 30 100.0%
Aztreonam 2  133% 13  86.7% 0 0.0% 15 100.0%
Azitromicina 1 8.3% 11 91.7% 0 0.0% 12 100.0%
Cefalotina 1 4.0% 24 96.0% 0 0.0% 25 100.0%
Cefotaxima 0 0.0% 24 1000% O 0.0% 24 100.0%
Amikacina 0 0.0% 25 100.0% O 0.0% 25 100.0%
Gentamicina 0 0.0% 28 100.0% O 0.0% 28 100.0%
Nitrofurantoina 0 0.0% 28 100.0% O 0.0% 28 100.0%
Cloranfenicol 0 0.0% 5 100.0% O 00% 5 100.0%

Fuente: Historias clinicas de gestantes con ITU del C.S. Bafios del Inca - 2021

TABLA N° 04: Resistencia de antimicrobianos en la edad entre 15y 19 afios

Grupo de edad

Resistencia de los
antimicrobianos

19

anos

29

anos

34
afos

39

anos

44

afos

Del5a De20a De25a De30a De35a De40a
24
afos

Total

Amoxicilina/ Acido clavulanico

Ampicilina
Trimetoprim
Cefuroxima
Ciprofloxacino
Norfloxacino
Ceftriaxona
Acido nalidixico
Aztreonam
Cefalotina
Azitromicina
Cefotaxima
Amikacina
Gentamicina
Nitrofurantoina
Cloranfenicol
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Fuente: Historias clinicas de gestantes con ITU del C.S. Bafios del Inca — 2021
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TABLA N° 05: Resistencia a los antimicrobianos segun trimestre gestacional

Trimestre

Resistencia de los Primer Segundo Tercer

antimicrobianos trimestre trimestre trimestre

Amoxicilina/clavulanico

Ampicilina

Trimetoprim/sulfametoxazol

Cefuroxima

Ciprofloxacino

Norfloxacino

Ceftriaxona

Acido nalidixico

Aztreonam

Cefalotina

Azitromicina

Cefotaxima

Amikacina

Gentamicina

Nitrofurantoina

Cloranfenicol 0
Fuente: Historias clinicas de gestantes con ITU del C.S. Barios del Inca — 2021

Total

20
18
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VI.DISCUSION

El objetivo principal de este estudio fue el de encontrar cudl o cuéles eran los
antimicrobianos; ante los cuales los patdgenos causantes de ITU en el embarazo habian

generado mayor resistencia, en el centro de salud “Bafios del Inca” durante el afio 2021.

El total de gestantes que registraron el diagndstico de ITU en el afio 2021 segun el registro
de HISMINSA fue de 139. La cuales sumaron un total de 199 atenciones durante todo el
afio. Después de revisar cada historia clinica, se identificaron un total de 33 gestantes que
cumplian con los criterios de inclusion, haciendo entre ellas un total de 33 atenciones con

diagnostico de infeccion de las vias urinarias en el embarazo y urocultivo positivo

Un punto a considerar en el proceso de recoleccion de datos y que fue un limitante en este
estudio; fue que, un nimero significativo de atenciones registradas como ITU el embarazo
no se encontraban fisicamente en las historias clinicas, por lo que no se podia tener
evidencia real de ellas. Dichas atenciones pasaron a formar parte de aquellas que no
cumplian con los criterios de inclusion. Del mismo modo en algunos casos no se
encontraron historias clinicas en absoluto que si estaban registradas en el sistema
informatico. Algunas por un mal registro en la nomenclatura y otras por haberse

extraviado del archivo del Centro de Salud.

En cuanto al diagnostico especifico que se obtuvo, se encontrd que el mas prevalente fue
la Pielonefritis en un 20.6%, seguida de la bacteriuria asintomatica (8.8%) v la cistitis
(3.9%). Lo que difiere de la literatura consultada en este trabajo que reporta que, de las
infecciones del tracto urinario en la gestacion, lo més frecuente es la bacteriuria
asintomatica. Sin embargo, es importante mencionar que este resultado puede estar
condicionado por un inadecuado registro que se encontré al reportar este diagnostico con

los cédigos cie 10, ya que las infecciones de la via urinaria se reportan en el sistema
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HISMINSA en su mayoria, segun los datos encontrados en este estudio hasta en un 66.7%
como infecciones de la via urinaria no especificadas. En tal sentido existiria un sesgo en
la investigacion, ya que en a mayoria de casos no se registra el diagnostico especifico.
Sin embargo, el hecho de que la pielonefritis sea la entidad mas cominmente encontrada
podria estar relacionada a una inadecuada deteccidn previa de bacteriuria asintomatica.
Ya que se sabe que, sin tratamiento, entre el 20 y el 35% de las gestantes con BA
progresarana a una ITU sintomatica, principalmente la pielonefritis. (36) En este sentido,
se podria inferir que se estaria teniendo un subregistro de bacteriuria asintomatica que no
se detecta en los controles prenatales y podria tener un impacto a largo plazo con
complicaciones perinatales tanto para la madre como para el feto. Por los motivos
mencionados se puede sugerir al urocultivo como la prueba diagnostica para ITU con
mayor sensibilidad y especificidad durante el seguimiento de rutina de las gestantes y no

solo ante cuadros sintomaticos sugerente de infecciones de la via urinaria.

Ahora bien, en cuanto a los datos especificos de los urocultivos se encontrd que el
patdogeno mas frecuentemente aislado fue Echerichia coli en un 90.9%. Seguido de
Streptococus spp (6.1%) y Staphylococus spp (3.0%). Este resultado es compatible con
todos los estudios revisados, en donde E. coli es el patdgeno mas frecuentemente aislado.
Sin embargo, no se encontré ningun caso de otro gram negativo como Klebsiella o Proteus
que se reportan en la mayoria de estudios. Por el contrario, se encontraron patdgenos

mucho menos frecuentes como Streptococus y Staphylococus.

Por otro lado, al evaluar los datos obtenidos respecto a los antibiogramas, se obtuvo que
los patogenos aislados mostraron mayor resistencia a Amoxicilina/Ac.clavulanico (87%),
Ampicilina (85.7%), Timetropim/sulfametoxazol (34.8%), Ciprofloxacino (31.8%) y

acido nalidixico (30.8%).
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Los antecedentes revisados en este estudio mostraron resultados similares como los de
Inyambo K, Michelo C, et. al. (8), que encontraron mayor resistencia a acido nalidixico
(88,3%), ampicilina (77,8%) y norfloxacina (58,5%). También, Johnson B, Mayanja B
(9) encontraron resistencia de todos los patdgenos aislados a ampicilina, amoxicilina,
amoxicilina/acido clavulanico y ceftazidima/acido clavulanico (95,7, 95,0, 72,9 y 50,7%
respectivamente). Bello Z, Cozme Y et al. (10) en su estudio mostré6 una elevada
resistencia para amoxicilina/ acido clavulanico (75,63 %), ceftazidima (64,28 %) y
piperacillina/ tazobactam (61,34 %). Asimismo, Gomez M, Herrera M (11) encontraron
que la resistencia de Escherichia coli a ampicilina fue de 37,3%, a trimetoprim

sulfametoxazol 23,3%, y cefalotina 11,1%.

Ahora, en el Per( se han encontrado resultados similares como el trabajo de los autores
Quir6és A, Apolaya M (12) que encontraron resistencia a ampicilina (60.8%),
ciprofloxacina (34.7%) y norfloxacina (34.7%) y acido nalixidico (28.8%). Del mismo
modo, Paredes S. (14) encontro mayor resistencia a Trimetropim sulfametoxazol (26.9%)
Ciprofloxacino (23.1%) Ampicilina (28.8%), Cefotaxima (17%) y Amoxicilina-Acido
clavulanico (17%). Por altimo, Sacapuca F. (15) encontr6 que las penicilinas mostraron

poca sensibilidad.

Como podemos observar en los resultados de investigaciones a nivel internacional,
nacional y en nuestro estudio, los betalactamicos como amoxicilina y ampicilina son los
farmacos ante los cuales los patdégenos han generado mayor resistencia. También se
aprecia resistencia amplia a Acido nalidixico y trimetoprim-sulfametoxazol en la mayoria
de estudios, asi como en el nuestro. Sin embargo, un punto importante de analisis es la
similitud que encontramos con estudios nacionales donde vemos una creciente resistencia
a quinolonas como ciprofloxacino. A pesar de que las quinolonas no son medicamentos

de eleccion, ya que se encuentran en categoria C de la clasificacion de la FDA y su uso
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se reserva al 2.°-3.er trimestre en casos seleccionados; aun siguen siendo una opcién
terapéutica, cuando no se dispusiera de otras opciones seguras (37). La guia de préactica
clinica de la Universidad Cayetano Heredia — Per( para infecciones del tracto urinario del
2020 reporta una resistencia del 30% para ciprofloxacino a nivel local (38), un valor muy
parecido al encontrado en nuestro estudio. En este sentido, es importante considerar la
creciente resistencia a ciprofloxacino al momento de elegir estos medicamentos como

opciones terapéuticas en infecciones de la via urinaria en gestantes como en no gestantes.

Por otro lado, en nuestro estudio encontramos también una resistencia considerable a
cefalosporinas, principalmente cefuroxima (26.9%) y ceftriaxona (13.3%) que
correspondian a 7 y 4 pacientes respectivamente. A pesar de que cuantitativamente no es
una cantidad muy grande, es preocupante encontrar casos de resistencia a este grupo de
farmacos, ya que constituyen el pilar fundamental de tratamiento de las infecciones las
vias urinarias en la gestacion por su seguridad y accesibilidad. La resistencia a
cefalosporinas de primera generacion como cefalotina fue muy baja 8.3%, un farmaco
equivalente a la cefalexina, que es uno de los tratamientos empiricos méas ampliamente
utilizados en gestantes. Sin embargo, a largo plazo se deberia tener un seguimiento del
perfil de sensibilidad ante estos farmacos y evaluar los cambios del patrén de resistencia

microbiologica.

Por otro lado, en cuanto a la sensibilidad, se encontré que los farmacos mas sensibles
fueron nitrofurantoina (100%), gentamicina (100%), amikacina (100%), cefotaxima
(100%), cefalotina (96%), azitromicina (91.7%), ceftriaxona (86.7%) y cefuroxima
(69.2%). Como podemos observar, la nitrofurantoina, los aminoglucoésidos y las
cefalosporinas tanto de primera, segunda y tercera generacion tienen buenos patrones de
sensibilidad como antibidticos. La resistencia en estos grupos es muy baja y en algunos

casos; nula. Estos resultados son esperanzadores, ya que los principales esquemas
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terapéuticos para ITU en gestantes incluyen medicamentos de estos grupos
farmacologicos. Nuestros resultados tienen similitud con los resultados de otras
investigaciones nacionales como la de Sacapuca F. (15) que encontrd que el antibidtico
méas sensible fue ceftriaxona. También con el de Quirdés A, Apolaya M (12) que
encontraron mayor sensibilidad a amikacina, nitrofurantoina y cefuroxima. Otros autores
de estudios internacionales como Johnson B, Mayanja B (9) también mostraron que la
mayoria de las bacterias fueron sensibles a ciprofloxacina, ceftriaxona, nitrofurantoina,

cefotaxima y gentamicina.

Otro hallazgo encontrado en nuestra investigacion fue que a mayoria de episodios de ITU
se presentaron en el tercer trimestre de gestacion, (60.3%), lo que concuerda con las bases
tedricas revisadas anteriormente. Ahora, segin nuestro analisis también se encontré que
la resistencia antibiotica también se presentd con mayor frecuencia en el tercer trimestre

y principalmente para betalactdmicos. (Tabla 17)

Basandonos en los resultados de nuestra investigacion y de los distintos autores, estaria
fundamentado recomendar cribados con urocultivos regulares como la prueba diagnéstica
de eleccién. No so6lo por su mayor sensibilidad, sino también por la posibilidad de un
antibiograma que nos oriente adecuadamente en las opciones terapéuticas. Dado el gran
porcentaje de resistencia a betalactamicos como amoxicilina/acido clavulanico y
ampicilina, estos farmacos se desaconsejan para el tratamiento de las infecciones de la
via urinaria en gestantes. Por otro lado, las cefalosporinas de primera generacién se
consideran un tratamiento adecuado, asi también de segunda y tercera generacion para el
tratamiento de cuadros sintomaticos como la pielonefritis. Asimismo, la nitrofurantoina
es una opcién muy aceptable, por su gran sensibilidad y accesibilidad en el sistema de
salud peruano; sin embargo, presenta la limitacién de estar desaconsejada en las semanas

finales del embarazo y durante el parto, por su asociacion con anemia hemolitica del
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recién nacido. (40). Por otro lado, algunos de los estudios como de Gomez M, Herrera M
(11) demostraron una sensibilidad a fosfomicina de 98%. Este farmaco es muy
recomendado, principalmente por su larga eliminacion urinaria y su administracion en
monodosis que facilita el apego al tratamiento. Sin embargo, en nuestro estudio no se
incluyé por ser un farmaco poco accesible econémicamente para nuestra muestra
poblacional y no estar disponible en establecimientos de primer nivel del MINSA como

el C.S. Bafios del Inca.

Por Gltimo, es importante recalcar que la resistencia bacteriana es un problema que va en
aumento y que progresivamente implicara la reduccion de las opciones terapéuticas para
las infecciones. Aln mas en la gestacion, donde las opciones seguras se reducen a un
pequefio grupo. Es por ello que, aparte del cribado oportuno con urocultivos, es
importante un adecuado manejo empirico, utilizando farmacos que se haya demostrado
su buena sensibilidad y de baja escala terapéutica como las cefalosporinas de primera
generacion e ir progresando a mayores escalas segun el perfil de sensibilidad

microbioldgico encontrado.
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VILI.

1.

CONCLUSIONES

Se encontrd que el patdgeno mas frecuentemente aislado fue Escherichia coli en
un 90.9%.

Se encontrd6 que los patdgenos aislados mostraron mayor resistencia a
amoxicilina/ac. clavulanico (87%), ampicilina (85.7%),
trimetoprim/sulfametoxazol (34.8%), ciprofloxacino (31.8%) y acido nalidixico
(30.8%).

Se encontr6 que los farmacos mas sensibles fueron nitrofurantoina (100%),
gentamicina (100%), amikacina (100%), cefotaxima (100%), cefalotina (96%),

azitromicina (91.7%), ceftriaxona (86.7%) y cefuroxima (69.2%).
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VIII. RECOMENDACIONES

1. Se recomienda la deteccion de bacteriuria asintoméatica mediante urocultivo
desde el primer control prenatal.

2. Se recomienda el uso de urocultivos regulares como cribado en las gestantes
desde los primeros controles prenatales.

3. Se recomienda emplear farmacos de menor escala terapéutica de acuerdo al
perfil de sensibilidad microbioldgica.

4. En tratamiento empirico, se recomienda la utilizacion de cefalosporinas de
primera generacion en el tratamiento de bacteriuria asintomatica y cistitis en
gestantes en cualquier trimestre de gestacion.

5. Se recomienda el uso de nitrofurantoina como alternativa en gestantes con
infeccion de las vias urinarias, a excepcion de las Gltimas semanas de gestacion
y en el parto.

6. Se recomienda evitar el uso de betalactdmicos como amoxicilina/Ac.
Clavulanico por la alta resistencia que han generado las cepas de E. coli frente a
ellos.

7. Se recomienda a los profesionales de salud ser especificos en los diagnosticos
establecidos en las historias clinicas.

8. Se recomienda a los centros de salud tener un control mas estricto de la historia
clinica en su archivo y en su incorporacion en los sistemas informéticos, siendo

esta un documento medico legal.
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ANEXOS:

Anexo 01

Tratamiento antibiético de la bacteriuria asintomatica

Antibioticos Dosis Duracion Notes
Nitrofurantoina | 100mg Via Oral | 5a 7 dias | No alcanza nivel es terapéuticos en
el rifidn, por lo que no debe usarse si
cada 12 horas se sospecha de pielonefritis.
Evitar el uso durante el primer
trimestre y al término si otras
opciones estan disponibles.
Amoxicilina -500mg  cada | 5a7dias | Laresistencia generada puede reducir
ocho horas su utilidad en gram negativos
-850mg cada 12
horas
Amoxicilina — | -500mg  cada | 5a 7 dias
Clavulanico ocho horas
-850mg cada 12
horas
Cefalexina 250mg - 500mg | 5a 7 dias
cada 6 horas
Cefpodoxima 100mg cada 12 | 5a 7 dias
horas
Fosfomicina 3gr via oral en | 5a7dias | No alcanza niveles terapéuticos en el
rifion, por lo que no debe usarse si se
monodosis sospecha de pieloneffritis.
Trimetroprim- | 800/169mg cada | Tres dias | Evitar el uso durante el primer
sulfametoxazol | 12 horas trimestre y al término si otras

opciones estan disponibles

Fuente: Hooton. T, Gupta. K: Antibioticos para bacteriuria en el embarazo
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ANEXO 02: Tratamiento empirico de la cistitis

TABLA 2. Tratamiento empirico de cistitis
aguda en el embarazo

Antibiotico Dosis

Mitrofurantoina 100 mg VO ¢/12h
Amoxicilina 500 mg VO c/8h
Ampicilina 500 mg VO c/Bh
Amoxiclina/

500 mg VO c/8h
clavulanato

160/800 mg VO c/12h
(exclusivo en
segundo trimestre)

FUENTE: Cuyuch-Hernandez J. Lopez-Rosa V, Mejia-Sanchez D.
Infecciones de vias urinarias en embarazadas de 15 A 30 afios y
sus  complicaciones  obstétricas vy perinatales  en  unidad
comunitaria de salud familiar especializada de Chalcuapa, Santa
Ana, en el pericde comprendido de enero a diciembre 2015. San
Salvador, El Salvador: Universidad del El Salvador, 2016,

Trimetoprim/
sulfametoxazol

Anexo 03: Tratamiento empirico ambulatorio para PN aguda

TABLA 3. Tratamiento  empirico
ambulatorio para pielonefritis aguda

Antibidtico Dosis
Cefuroxina 250 mg c/12h VO
Cefixima 400 mg c/d VO

FUENTE: Lopez M, Cobo T, Palacio M, Goncé A Infecciones
Urinarias v Gestacion. Barcelona, Espafiaz Hospital Clinic
Barcelona; 2017

Anexo 04: Tratamiento empirico intrahospitalario para pielonefritis aguda

| TABLA 4. Tratamiento empirico
intrahospitalario para pielonefritis aguda

Antibiotico Dosis
Ceftriaxona 1-2g IV c/12h
Ampicilina + 191V c/6h + 160 mg
Gentamicina IM c/d
Cefazolina + 1-2g IV c/8h + 160
Gentamicina mg IM c/d

| FUENTE: Cuyuch-Herndndez J, Lopez-Rosa V, Mejia-Sénchez
D. Infecciones de vias urinarias en embarazadas de 15 A 30
afios v sus complicaciones obstétricas v perinatales en unidad
comunitaria de salud familiar especializada de Chalcuapa, Santa
Ana, en el periodo comprendido de enero a diciembre 2015 San
Salvador, El Salvador: Universidad del El Salvador, 2016.




ANEXO 05: CUESTIONARIO DE RECOLECCION DE DATOS

l. Diagnéstico
Bacteriuria asintdmatica ( ) Cistitis ( ) Pielonefritis ( ) Noespc( )
1.1.Urocultivo SI( ) No ( ) Resultado:......................
Microorganismo aislado: ................coceeviininnnnn.

Recuento (UFC/mL): ....oooivviiiiiiiii e

1.2. Antibiograma: Sensible (S)  Resistente ( R)

Ampicilina Ciprofloxacino

Cefalotina Norfloxacino

Cefuroxima Acido Nalidixco
Cefotaxima Nitrofurantoina

Ceftriaxona Cloranfenicol

Amikacina Trimetropim / Slfametoxazol
Gentamicina Amoxicilina /Ac clavulanico
Aztreonam Azitromicina

1.3. Tratamiento

Empirico Si( ) No( ) Farmaco(s): --- e



