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RESUMEN

Las infecciones del tracto urinario (ITU) constituyen una de las patologias infecciosas mas
frecuentes en la comunidad y en el dmbito hospitalario, siendo uno de los problemas
médicos de mayor importancia. Su prevalencia aumenta mas en mujeres que en hombres,
debido a que existen factores de riesgo predisponentes como factores bioldgicos, genéticos,

alteraciones anatomicas, funcionales e inmunologicas.

Por lo cual se realizd6 un estudio descriptivo en el Hospital Carlos Andrade Marin
(HCAM) de la ciudad de Quito, en donde se analizaron 160 muestras de orina de pacientes
hospitalizados en los cuales se solicitaron Urocultivo para correlacionar los parametros del
EMO con el Urocultivo.

El EMO se lo realiz6 en tres partes; el analisis fisico, quimico, y microscopico, el primero
se lo efectu6 de forma manual, el quimico de manera automatizada en el equipo Urysis
2400, en donde se tomaron en cuenta los pardmetros de leucocitos y nitritos y para el
andlisis microscépico se procesaron las muestras en el equipo UF-1000i, en el cual se
recogieron los valores de leucocitos y bacterias.

Para el Urocultivo aislamos las colonias, hicimos un recuento cuantitativo e identificamos
los uropatdgenos mas comunes en pacientes hospitalizados del HCAM, haciendo un

reconocimiento presuntivo de cepas BLEE.

En las muestras analizadas se encontr6 que el 63% de solicitudes de Urocultivo
corresponden a mujeres, y se demostré que con mayor frecuencia se da el diagnostico de
ITU en el servicio de obstetricia siendo el 25.6%. De las muestras analizadas los
Urocultivos positivos fueron el 29%, en los cuales la bacteria méas frecuente fue E. coli.

Dentro de las E. coli encontradas el 14.89% fueron cepas presuntivas para BLEE.

La correlacion existente entre el EMO y Urocultivo se determind mediante Regresion
multiple, en donde las variables independientes X o explicativas son: leucocitos, nitritos
(tira reactiva) y bacterias (andlisis microscopico) y siendo la variable Y o dependiente el
Urocultivo. Obteniendo una correlacion del 81% que corresponde a una correlacion

positiva, lo que indica que ambas variables aumentan o disminuyen simultdneamente.

xiii



ABSTRACT

Urinary tract infections (UTI) are one of the most common infectious diseases in the
community and in the hospital setting, one of the most important medical problems. Its
prevalence increases in women than in men, because there are predisposing risk factors

such as biological, genetic, anatomical, functional and immunological disorders.

Therefore a descriptive study was conducted at the Carlos Andrade Marin (HCAM)
Hospital of the city of Quito, where 160 urine samples from hospitalized patients which
were analyzed urine culture were requested to map the parameters of the EMO with urine

culture.

The EMO will we perform in three parts: the physical, chemical, and microscopic analysis,
we first performed manually, automated chemist in 2400 Urysis team, where we took into
account the parameters of leukocytes and nitrites for microscopic analysis and the samples
were processed in the UF-1000i computer, in which the values of leukocytes and bacteria

were collected.

Urine culture to isolate the colonies, made a quantitative account and we identify the most
common uropathogens in hospitalized patients HCAM, making a presumptive recognition
of BLEE strains.

In the samples analyzed was found that 63% of requests for Urine culture correspond to
women, and it was shown that most often the diagnosis of UTI in obstetrics is given being
25.6%. Of the samples tested positive urine cultures were 29%, which was the most
common bacterium E. coli. Among the E. coli were found 14.89% presumptive BLEE

strains.

The correlation between the EMO and urine culture were determined by multiple
regression, where the independent or explanatory variables X are: leukocytes, nitrites
(dipstick) and bacteria (microscopic analysis) and being the dependent variable Y and the
urine culture. Obtaining a correlation of 81% which corresponds to a positive correlation,

indicating that these two variables are increased or decreased simultaneously.
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CAPITULO |
1. INTRODUCCION

1.1 JUSTIFICACION

Entre las infecciones méas importantes del ser humano, la infeccion en tracto urinario (ITU)
constituye un importante problema de salud que afecta a millones de personas cada afio. Es
la segunda causa de infeccion més frecuente en los humanos, es solo superada por las

infecciones del tracto respiratorio. (Palou J, 2011)

En el Hospital Carlos Andrade Marin (HCAM) se procesan un promedio de 300 muestras
de orina mensuales de pacientes hospitalizados, a las que se les solicita s6lo urocultivo. De
estas el 30% son catalogadas como positivas de infeccion, 20% tienen crecimiento a causa
de contaminantes, y el 50 % son negativas segun el cultivo microbioldgico, estos datos
fueron obtenidos de los registros del area del laboratorio de Microbiologia del HCAM. De
acuerdo a los sintomas presuntivos de una infeccion del tracto urinario (disuria,
polaquiuria, nicturia, y dolor supra pubico) se solicita el urocultivo, prescindiendo del

examen elemental y microscopico de orina (EMO). (BACHUR, 2001)

En el EMO se realiza el analisis quimico con tiras reactivas y el uso de las mismas para
orientar el diagndstico de ITU es una practica generalizada. En su interpretacion debemos
atender fundamentalmente a la esterasa leucocitaria y al test de nitritos.

La presencia de nitritos es producto de la reduccion del nitrato por parte de las
enterobacterias, el resultado positivo es indicativo para solicitar un urocultivo salvo el caso
de una inadecuada recoleccién de la muestra que proporcione resultados erréneos(Mundt
& Shanahan, 2011). Otros factores que pueden dar resultados falsos positivos pueden ser
debidos a contaminacion bacteriana de la orina que se ha dejado reposar demasiado
tiempo, y tratamiento con medicamentos como la fenapiridina. (Colombo, 1994)

La esterasa leucocitaria es liberada por los leucocitos, por tanto, se trata de una prueba
indirecta que traduce la presencia de leucocitos en la orina y ademas un signo de

inflamacion en las vias urinarias, aunque no necesariamente de origen infeccioso. En



comparacion con métodos de recuento en cadmara presenta una sensibilidad del 88-95%
para la deteccion de piuria cuando se establece un punto de corte > 10 leucocitos por mm?.
Puede rendir el mismo porcentaje de resultados positivos falsos y negativos falsos que la
leucocituria.(Martin, 2004)

Los valores combinados de esterasa leucocitaria y nitritos ofrecen valores con sensibilidad
y especificidad elevados, de forma rapida y a un costo relativamente escaso. Resultados
negativos de ambos practicamente confirman la esterilidad de la orina analizada, mientras
que resultados positivos de los dos casi aseguran la existencia de infeccién. Sin embargo
con un resultado negativo solo de nitritos en la tira reactiva, se hace necesario evaluar la
bacteriuria en el analisis microscopico del EMO, para asi tomar la decision de realizar o

no posteriormente el urocultivo. (Braun, 2001)

El urocultivo puede tener falsos negativos, entre las principales causas estan:
antibioticoterapia previa, pH urinario inferior a 5 o superior a 8, orina diluida con densidad
menor a 1.005, bacterias que necesitan medios de cultivo especiales, y permanencia de la
orina en vejiga menos de 4 horas. (Harrison, 1999) Se puede confirmar o descartar este
resultado falsamente negativo al realizar el EMO previo al cultivo de orina, analisis que
permite obtener el pH, la densidad, presencia de leucocitos y nivel de bacteriuria de la

muestra y correlacionarlos con el resultado del urocultivo.(Winivesky, 2006)

Teniendo presente que la mayoria de muestras de orina que se procesan en el laboratorio
del HCAM, para cultivo son negativas o contaminadas y la emision de estos resultados
tardan al menos 24 a 48 horas, se hace conveniente realizar pruebas de screening como la
evaluacion de los parametros del examen quimico (tirilla reactiva), esto permitiria una
deteccion mas rapida de la bacteriuria y que al ser un examen sencillo, esto se demostrara
en el estudio a realizar. Este analisis tiene una alta sensibilidad y especificidad, podria

guiar a la realizacion o no del urocultivo. (BACHUR, 2001)



1.2 PROBLEMA

La Infeccion en tracto urinario se halla entre las enfermedades infecciosas mas frecuentes.
Denota una amplia variedad de entidades patoldgicas, en las cuales el comin denominador
es la presencia de un numero significativamente grande de microorganismos. Los
microorganismos pueden hacerse evidentes solo en la orina (bacteriuria) (Andreu, Cacho,
& Coira, 2010) o puede haber sefiales de infeccion de algin dérgano: uretritis, prostatitis,
cistitis, pielonefritis. La mayor parte de la ITU ocasionan sintomas locales, aunque las
manifestaciones clinicas no siempre indican el lugar de la infeccion (Murray, Rosenthal, &
Pfalier, 2002)

El diagnostico por el laboratorio para ITU es el urocultivo cuantitativo, el cual hace
posible diferenciar entre bacteriuria significativa que es la presencia espontanea de
bacterias en la orina mayor de 100,000 unidades formadoras de colonias (UFC)/mL y

bacteriuria asintomatica.(Rojas & Garcia, 2006)

En el laboratorio de Bacteriologia del HCAM se procesan diariamente un gran volumen de
muestras de orina, aproximadamente 100 muestras, con solicitud especifica de cultivos de
los cuales el 70% son negativos o indican contaminacion de la muestra, lo que representa
tiempo de trabajo para el personal del laboratorio, la necesidad de mas personal y un gasto
de material. Esta informacion fue obtenida de los registros de Urocultivos del area de
Bacteriologia del HCAM en el 2012.

Por esto se sugiere utilizar el EMO, basandose en los parametros de la tira reactiva, como
screening para la realizacion del urocultivo y asi disminuir los costos para el laboratorio,
ya gque actualmente no se realiza este procedimiento en el HCAM. Sin embargo no se debe
dejar de poner énfasis en que estas pruebas no pueden sustituir al cultivo de orina para

comprobar la existencia de ITU y su tratamiento.

PREGUNTA

En base al problema y antecedentes planteados surge la siguiente pregunta:

(Existe correlacion entre los resultados obtenidos en el examen quimico y microscopico de
orina con el urocultivo en pacientes hospitalizados para diagnostico de 1TU en el Hospital

Carlos Andrade Marin?



1.3 OBJETIVOS
Objetivo General

Correlacionar los resultados obtenidos en el examen quimico y microscopico de orina con

el urocultivo en pacientes hospitalizados para diagnéstico de ITU en el HCAM-Quito

Objetivos Especificos
o Determinar si la presencia de leucocitos y nitritos positivos en la tira reactiva y
bacteriuria en el andlisis microscépico guian a la realizacion de un urocultivo en las
muestras de orina de pacientes hospitalizados del HCAM-Quito.
o Demostrar el area de hospitalizacion con mayor diagndstico presuntivo de ITU en
el HCAM-Quito.
e Establecer que bacteria es la méas frecuente en Urocultivos positivos en pacientes

hospitalizados que solicitaron el examen en el HCAM-Quito.

1.4 HIPOTESIS

Hipotesis Alternativa: Al obtener resultados en el EMO de leucocitos, nitritos (tira
reactiva) y/o bacteriuria (andlisis microscopico) negativos en las muestras de orina de

pacientes hospitalizados, se evita la realizacion de un urocultivo

Hipdtesis Nula: Al obtener resultados en el EMO de leucocitos, nitritos (tira reactiva) y/o
bacteriuria (analisis microscopico) negativos en las muestras de orina de pacientes

hospitalizados, no se evita la realizacion de un urocultivo



CAPITULO 11
MARCO TEORICO

2.1INFECCION TRACTO URINARIO

2.1.1 Generalidades y clasificacion

Las infecciones del tracto urinario constituyen una de las patologias infecciosas mas
frecuentes tanto en la comunidad como en el ambito hospitalario.

La infeccion urinaria es el recuento significativo de bacterias en la orina, con diferencias
en su etiopatogenia y expresion clinica, lo que influye en su enfoque terapéutico, evolucion
y pronostico. Las infecciones en tracto urinario se clasifican, segin su localizacién
anatémica, en bajas, que incluyen uretritis, cistitis y prostatitis y en altas o pielonefritis

que incluyen el absceso renal.

2.1.2 Factores de riesgo

La infeccion del tracto urinario (ITU) es una de las causas mas frecuentes de consulta en
atencion primaria. Se considera que una infeccion urinaria es no complicada cuando se
presenta en individuos con un tracto urinario estructuralmente normal y cuyos mecanismos
de defensa se encuentran intactos. Afecta principalmente a mujeres jovenes. Cada afio
aproximadamente un 5% de mujeres consultan a su médico por polaquiuria y disuria. La
ITU es rara en los hombres de 20 a 50 afios. Tanto en hombres como en mujeres, su
incidencia aumenta con la edad, la comorbilidad y la institucionalizacion. (Prodigy, 2013)
Los factores de riesgo asociados a la infeccion no complicada del tracto urinario son
cambiantes y dependen fundamentalmente de la edad, de los habitos de conducta, de las
condiciones fisioldgicas y anatémicas del tracto urinario y de ciertos factores genéticos.
(Figura 1). (Grabe & Bjerklund-Johansen, 2010)

Los factores de riesgo mas predominantes son: mujeres en edad fértil, hombres y mujeres
mayores de 50 afios, lesiones anatdmicas en tracto urinario, historia de urolitiasis, técnicas
de aseo genital inadecuado, sistema inmunitario deprimido (Diabetes Mellitus), uso de
sonda vesical, uso de espermicidas.(Viana & Molina, 2002)



Figura 1. Principales factores de riesgo asociados a ITU, en mujeres
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Fuente: Pigrau Carlos, Infeccion del Tracto Urinario, SALVAT, 2011

Existen algunos factores que predisponen al desarrollo de ITU:

Edad: Las ITU son mas frecuentes en el primer afio de vida. En el primer mes de vida las

ITU son de dos a tres veces mas frecuentes en el nifio que en la nifia, debido a anomalias

congeénitas de la uretra y luego de los seis meses las nifias son mas afectadas que los nifios.

Los recién nacidos pre término y el bajo peso al nacer son factores de riesgo para las ITU.

En varones, casi todas las ITU se consideran complicadas. La prevalencia de bacteriuria en

varones es baja, y aumenta con los afios como consecuencia de patologias de la prostata e

instrumentacién del tracto urinario. (Baldassarre & Kaye, 1991)

La incidencia de ITU sintomatica en varones adultos es mucho menor que en mujeres, cada

afio se dan 5-8 episodios por 10.000 varones menores de 65 afios.(Carranza, Rodriguez, &

Diaz, 2003)




Tabla 1. Prevalencia de ITU de acuerdo con grupos de edad

Edad Masculino (%o) Femenino (%)
Prematuros 5-10 5-10
A término 1-2,7 0-1
Preescolar 0,2 0,8
Escolares 0,02 1,3-2,4
Adultos 0,5 3,5-5

Fuente: Ronddén Miguel, Infeccion del Tracto Urinario, Capitulo 1V, 2007

Sexo femenino: En las mujeres hay mayor susceptibilidad a ITU que en los varones. Esto
se debe a que su uretra es mas corta por lo que permite un acceso mas rapido de las
bacterias hacia la uretra proximal y la vejiga. Ademas se asocia con que la mucosa de la
uretra femenina es mas propensa a la adherencia de los uropatégenos. ElI 60% de mujeres
adultas ha indicado tener al menos una ITU en su vida.

En la mujer la frecuencia de relaciones sexuales, empleo de espermicidas o cambio de
parejas, incrementan la colonizacion perineal y vulvovaginal por enterobacterias, sobre

todo por E. coli.

Mujeres embarazadas: La ITU es una de las complicaciones médicas observadas con
mayor frecuencia durante el embarazo debido a los cambios anatomicos y fisioldgicos que
se producen durante esta etapa; ademas interviene la magnitud de la carga bacteriana, de
factores del microorganismo como su virulencia, su resistencia a los antimicrobianos y los
mecanismos de defensa del huésped.

Alrededor del 3% de las embarazadas presentan reflujo urinario vesico-uretral. Es mas
frecuente en el tercer trimestre, ocasionado por modificaciones anatomicas del uréter
intramural y por alteracion del balance normal de presion entre la vejiga y el uréter inferior
durante la miccion, esto impide una adecuada oclusion del uréter intramural.(Botella,
1993)

El filtrado glomerular y el flujo plasmatico renal aumentan en etapas tempranas del embarazo,
lo cual favorece el acceso de un mayor nimero de gérmenes por via hematica, debido a un mal
desempefio del rifién, en especial cuando existe obstruccion uretral son facilmente

colonizados por E. coli por via hematogena.(Roberts, 2005)




El aumento de la produccion de progesterona conduce a una relajacion del musculo liso
ureteral, a una pérdida del tono y a una disminucién de peristaltismo de los
uréteres.(Malvino, Curone, & Lowenstein, 2000)

La glucosuria y la aminoaciduria inducidas por el embarazo también generan un medio

propicio para la proliferacion de bacterias en el tracto urinario. (Matthews, 2002)

Pacientes ancianos

Los estudios epidemioldgicos sefialan que a medida que aumenta la edad, tanto en hombres
como en mujeres aumenta la bacteriuria.(Bergan, 1997)

El anciano puede ser afectado por varias enfermedades infecciosas bacterianas siendo la
bacteriuria la méas frecuente. La mayoria de las bacteriurias en el adulto mayor son
asintomaticas. Se considera que el aumento de las bacteriurias dentro de los ancianos se
debe a varios factores como, mayor exposicion a los patdgenos ambientales, a la
comorbilidad, disminucion de las funciones fisioldgicas y un sistema inmune alterado,
estos factores pueden actuar aisladamente 0 en conjunto para aumentar la prevalencia de
bacteriuria en los adultos mayores.

La bacteriuria sintomaética es responsable de la mayoria de las bacteriemias de los ancianos
hospitalizados, sin embargo, menos del1% de los adultos mayores hospitalizados son
pacientes con bacteriemia a Gram negativos.(Rondon, Orence, & Ronddn, 2011)



Tabla 2. Factores que dependen del huésped, del germen y del tratamiento:

Factores dependientes Vejiga neurogénica

del huésped Reflujo vesicoureteral
Obstruccion urinaria
Hiperosmolaridad urinaria
Glucosuria

pH alcalino

Determinismo genético

Factores dependientes Adhesion bacteriana mediante fimbrias o pili
del germen Resistencia a la fagocitosis y accion bactericida
del suero

Presencia de hemolisinas y endotoxinas
Anomalias estructurales o funcionales de las
vias urinarias

Resistencia bacteriana a los antibiéticos

Factores relacionados Antibioticoterapia inadecuada

con el tratamiento Incumplimiento de las dosis

Duracién del tratamiento: demasiado cortos
Insuficiencia renal

Fuente: Ronddn Miguel, Infeccion del Tracto Urinario, Capitulo I, 2007

2.1.3 Sintomatologia y manifestaciones clinicas

Los sintomas varian en funcion de la edad del paciente y de la localizacion de la infeccion.
Clinica segun la edad

Periodo neonatal

Como todas las infecciones del recién nacido, les manifestaciones clinicas suelen ser muy
inespecificas. La sintomatologia puede oscilar desde un cuadro séptico con mal aspecto,
inestabilidad térmica, irritabilidad, letargo, rechazo al alimento, distension abdominal,
vomitos, ictericia, o diversas combinaciones de estas manifestaciones, hasta un simple
estancamiento ponderal, con o sin anorexia, vémitos o irritabilidad ocasional.
(GINSBURG, 1988)

Lactantes y nifios menores de 2 afios
Las manifestaciones clinicas son tanto mas inespecificas cuanto menor sea el nifio. Fiebre,
vomitos, alteracion del ritmo deposicional, estancamiento ponderal, anorexia, orina

maloliente, hematuria, dolor abdominal, cambio de comportamiento (irritabilidad o apatia).




No es infrecuente que la Unica manifestacion sea un sindrome febril sin foco. En este grupo

de edad es muy poco frecuente la cistitis aislada. (Herndndez & Daza, 2008)

Nifios de edad escolar

Cuando la infeccion esta localizada en las vias urinarias bajas: disuria, polaquiuria,
miccion dolorosa, urgencia miccional o retencion, dolor en hipogastrio, enuresis; puede
presentarse febricula, y a veces existe hematuria franca. De todas maneras, lo que se
conoce como sindrome miccional no siempre es debido a una infeccion

bacteriana.(Gonzalo de Liria, 2009)

Mujeres adultas: Las manifestaciones clinicas en pacientes adultas con infeccion en tracto
urinario son disuria, polaquiuria, tenesmo vesical e hipogastralgia. Los sintomas son
marcados y pueden tener un periodo de duracion bastante largo; mas o menos son seis dias
de sintomas. Si se manifiesta con fiebre, ndusea, vomito y dolor en flancos se puede

presumir que ya es una complicacién de ITU.

Hombres adultos: la sintomatologia también es variable, pudiendo existir bacteriuria
asintomatica, en las que légicamente existe ausencia de sintomas, en la mayoria de los

casos tiene buen prondstico y no requiere tratamiento especifico.
2.1.4 Clasificacidon segln sexo

2.1.4.1 Mujeres
En las mujeres las infecciones del tracto urinario se dividen en bacteriuria asintomaética,
uretritis, cistitis, y pielonefritis. Toda cistitis que aparezca en una mujer sana no
embarazada se considera no complicada. En cambio se categoriza a la pielonefritis como
un caso complicado. De igual manera, una mujer embarazada que presente sintomatologia

urinaria siempre es considerada como un caso complicado.
Bacteriuria asintomatica

Se define como la presencia de bacterias en la orina en ausencia de sintomas especificos
del tracto urinario, con el aislamiento de un solo uropatégeno en muestras consecutivas de

orina que contienen mas de 100.000 UFC/mL del mismo microorganismo, en la primera
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orina de la mafana, a la mitad del chorro, previa antisepsia del meato uretral.(Clavero,
1993)

Esto indica la presencia de bacteriuria, tomando en cuenta que la orina normalmente se
considera un liquido estéril, por lo tanto se refiere a bacterias persistentes, en
multiplicacion activa, dentro de las vias urinarias en mujeres que no tienen
sintomas.(Roberts, 2005)

Uretritis y Cistitis Aguda

También llamada infeccién de tracto urinario bajo, aunque se define principalmente como

la infeccion de la vejiga que produce sintomatologia bien definida, asi tenemos:

e Disuria, sobre todo al final de la miccion.

e Polaquiuria.

e Tenesmo y dolor en regidn vesicoureteral con irradiacion a veces a los muslos.

e Ausencia de fiebre y/o dolor costolumbar.

e Habitualmente existe un nimero anormal de leucocitos y bacterias en la orina,

también puede haber hematuria.(Roberts, 2005)

Pielonefritis:

La paciente empieza con la sintomatologia similar a la uretritis y cistitis, luego empieza los
cuadros febriles, nausea, vomito, escalofrios, pufio percusién renal positiva, dolor intenso a
la palpacidn en el hipogastrio y posibles signos de sepsis como taquicardia. (Botella, 1993)
En el examen de orina se encuentra piuria, hematuria (fase aguda de la enfermedad) y
macroscopicamente la orina puede verse turbia.

Lo mas frecuente es la presencia de piuria, no obstante durante la fase presuntiva puede
encontrarse bacteriuria sin piuria, porque los microabscesos renales aun no se han abierto.
La bacteriuria es siempre significativa, y en el 15 al 20% de las pacientes se produce
bacteriemia. El 2 al 3% de los casos desarrollan shock séptico.(Botero, 2004)

El principal analisis es el urocultivo con recuento de colonias por mililitro de orina.

2.1.4.2 Hombres
La ITU en los varones es de muy baja prevalencia, ya que su anatomia ayuda como barrera

para la colonizacién del tracto urinario por uropatdégenos. La uretra masculina esta
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separada del ano por varios centimetros de epitelio escamoso queratinizado, de la misma
manera, su longitud permite que ella esté separada del periné de forma considerable. Es por
esto que la ITU en hombres es considerada complicada y ademas se asocian a anomalias
anatomicas e instrumentacion. Se dividen en altas (pielonefritis) y bajas (prostatitis,

epididimitis, cistitis y uretritis).

Cistitis Aguda

Es poco frecuente, tiene una incidencia de 5 a 8/10000 casos al afio en adultos de mediana
edad. Se dan por mecanismo bacteriano ascendente. Estos pacientes presentan un mal
vaciamiento vesical por obstruccién prostatica o por dafios neurogénicos. Es decir con el
residuo de la orina se forma un caldo de cultivo, al existir la proliferacion bacteriana hay

dafo del epitelio en vejiga.

Epididimitis

Es causada por la inflamacién del epididimo y ademés es la primera causa de escroto
agudo en varones adultos. Las complicaciones pueden ser la formacion de abscesos,
infarto, recurrencia, dolor crénico y hasta infertilidad. Los agentes etiolégicos mas
comunes son N. gonorrhoeae y C. trachomatis en pacientes menores de 35 afios. Y en los
mayores es comun encontrar enterobacterias y cocos gram positivos como las causantes
principales de infeccion. La patogenia ocurre en forma ascendente cuando la orina

contaminada va de la uretra prostatica hacia el vaso deferente y al epididimo.

Uretritis
El agente causal mas comdn es N. gonorrhoae. Esta bacteria invade el epitelio no
escamoso de la uretra, causando microabscesos y la produccién de una secrecion lechosa

peniana.

Prostatitis

Es un término amplio que caracteriza la inflamacion de la prostata e incluye infecciones
agudas, cronicas y no bacterianas. La prostatitis bacteriana aguda ocurre de forma
espontanea y afecta de manera general a hombres jovenes. No obstante puede asociarse al

uso de sondas vesicales en ancianos.(Schaeffer, 1999)
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Los pacientes presentan disuria, fiebre, escalofrios y una prostata tensa, lobulada y muy
dolorosa a la palpacion. Los patdgenos mas comunes son E. coli y K. pneumoniae. Como
complicaciones puede haber formacion de abscesos, epididimoorquitis, vasculitis seminal,
septicemia y prostatitis bacteriana cronica residual, la misma que es poco frecuente por su

rapida deteccion del cuadro agudo. (Bozeman, Carver, & Eastham, 2002)
2.1.5 Epidemiologia

Es importante recalcar que la ITU es una enfermedad multidisciplinaria en la que
intervienen ginecologos, urélogos, nefrélogos, y personal de laboratorio.

Las infecciones del tracto urinario (ITU) son un problema frecuente en adultos en atencion
primaria. Un tercio de las visitas a las consultas de Atencidn Primaria lo son por procesos
infecciosos. (Alos, 2005)

En una encuesta epidemioldgica efectuada en el afio 2007 a 6.545 mujeres espafiolas, el
37% habia presentado al menos un episodio de infeccion urinaria (IU) baja y de ellas, el
32% habia presentado mas de dos episodios de IU. No solo representan un problema
clinico, sino que tienen ademas una gran repercusién econdémica por los costos sanitarios
que representan.

La mayoria de las ITU ocurre en mujeres sin enfermedades de base y sin anomalias
funcionales o estructurales del tracto urinario, por lo que se consideran ITU no
complicadas.

La incidencia de ITU sintomatica en pacientes de edad avanzada es menos conocida. En un
estudio, la incidencia de ITU sintoméatica fue del 0,17/1.000 dias en varones no
institucionalizados, del 0,9/1.000 dias en mujeres que residian en pisos geriatricos y del
0,1-2,4 por 1.000 dias de estancia en ancianos ingresados en residencias geriatricas.(Czaja,
Scholes, Hooton, & Stamm, 2007)

Los factores de riesgo de ITU sintomatica en el anciano son el sexo, la capacidad para
realizar las actividades de la vida diaria, las enfermedades de base, la instrumentacion
urinaria, los problemas de vaciado, es decir, cualquier obstruccion anatomica o funcional
(vejiga neurdgena), y la diabetes.(Wilson & Gaido, 2004)

Hasta el 10% de los varones y el 20% de las mujeres mayores de 65 afios tienen bacteriuria

asintomatica. Hay un alto porcentaje de desaparicion y aparicion espontanea de esta en
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ambos sexos. En esas edades la bacteriuria asintomética es mucho mas frecuente que la

ITU sintomética.

2.2 METODOS DIAGNOSTICOS DE INFECCION DE TRACTO
URINARIO (ITU)

2.2.1 Técnicas de recolecciéon

Las técnicas de obtencion de muestras de orina, excepto la puncién suprapulbica, no
permiten descartar totalmente la contaminacién con bacterias de la uretra distal, lo que da
lugar a interpretaciones equivocas de los resultados. El problema diagnéstico que plantea
la diferenciacidn entre contaminacion e infeccion requiere el conocimiento de los métodos
diagndsticos de laboratorio y de la respuesta del huésped a la infeccién.(Zurita, 2004)

La muestra a analizarse para el diagnostico de ITU es indudablemente la orina, la misma
que debe ser recogida de manera adecuada para ser de utilidad médica.

La muestra debe provenir del chorro medio previo aseo con agua de las areas periuretral y
perineo. En hombres la limpieza del meato uretral previa a la recoleccion de la muestra
puede ser suficiente. (Strasinger & Di Lorenzo, 2008)

La mejor hora para la recoleccion de la orina es la primera miccion de la mafiana para
permitir el desarrollo bacteriano nocturno. De no ser posible, la muestra debe al menos
tener 4 horas en vejiga y no tomar abundantes liquidos antes de la toma para evitar la
dilucion y disminucion de la carga bacteriana. (Salazar, 2011)

La toma de muestra debe ser antes de la instauracion del tratamiento antibiotico, y de una a

dos semanas de finalizado el tratamiento estan indicados los urocultivos de control.

Puncion suprapubica. Es el método estandar para el diagnostico de 1TU en recién nacidos
y lactantes tomando las precauciones necesarias en consideracién al riesgo de
complicaciones como: hematomas de pared, perforacion intestinal, bacteriemia anaerdbica,
etc. (Jiménez, 2007)

Cateterismo vesical. Previo lavado del periné con suero fisiologico, se introduce un

catéter de 8-10 F por la uretra. Se ha de desechar la primera parte de la orina

emitida.(Dayan, Chamberlain, & Boenning, 2000)
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La recoleccion con catéter solo esta indicada en pacientes que no puedan recoger una
muestra de chorro medio y debe reunir todas las condiciones de asepsia para evitar

contaminacion.
2.2.2 Examen elemental y microscopico de orina (EMO)

El andlisis elemental y microscépico de orina (EMO) de rutina comprende el examen de:
Anélisis fisico

Analisis quimico

Observacion de estructuras microscopicas presentes en el sedimento.

Procedimiento:

e Homogeneizar la orina

e Dispensar en un tubo 12 mL de orina

e Realizar examen fisico: color, aspecto

¢ Introducir la tira reactiva para el analisis quimico: esperar el tiempo indicado para
la lectura, comparar con los colores de reaccion.

e Centrifugar los tubos de 5 a 7 minutos a una velocidad entre 1200 y 1500 rpm

e Decantar 11mL de sobrenadante

e Resuspender el sedimento en el mililitro de volumen que quedo

e Transferir 50 uL de sedimento a una placa

e Observar en el microscopio con lente de 10x y 40x para reportar células, cilindros y

microorganismaos.

2.2.2.1 Andlisis fisico

En cuestién al aspecto es considerado como normal un aspecto transparente, pero es
aceptado hasta un aspecto ligeramente turbio ya que este puede ser debido a
contaminaciones. El aspecto de una orina turbia ya es considerado como anormal, esto
puede ser debido a presencia de leucocitos, glébulos rojos, bacterias, cristales, etc.

El color en condiciones normales el color de la orina va de amarillo hasta ambar. Se
pueden encontrar colores anormales debido a la presencia de elementos anormales en la
orina como por ejemplo sangre, medicamentos, alimentos y otros pigmentos. (Lopez ,
2010)
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2.2.2.2 Andlisis quimico
Este analisis permite la deteccidn de bacteriuria y/o piuria. Se basa en reacciones quimicas
que el microorganismo produce frente a sustratos propios de la orina, o frente a sustratos
especificos adicionados que cambian de color por accién de enzimas que poseen las
bacterias presentes en orina.
Las pruebas enziméaticas méas frecuentemente utilizadas para deteccion de bacteriuria o
piuria se comercializan en tiras reactivas (Dip-sticks) e incluyen la deteccion de nitritos
(prueba de Griess), que es una medida indirecta de la presencia de bacterias en orina, y
esterasa leucocitaria, que determina la presencia de piuria.(Hohenberger & Kimling, 2004)
El andlisis de orina con tiras reactivas debe realizarse, a mas tardar, durante las siguientes 2
horas. La muestra de orina debe mezclarse cuidadosamente antes del analisis y ha de
guardarse siempre en refrigeracion (2-8°C) si el test no puede realizarse antes de las 2
horas posteriores a la obtencién de la orina
Al proceder a la realizacion del analisis, las muestras deben estar a temperatura ambiente.

2.2.2.2.1 Caracteristicas de las tiras Reactivas Roche:
El papel reactivo y el papel absorbente situado debajo estan recubiertos por una fina malla

porosa de nylon y sujetos a una so6lida ldmina de soporte blanca. Ver figura 2.

Figura 2. Estructura de las tiras reactivas de Roche Diagnostics.

Preceses Malla de nylon
0’0:;‘:’:'

Papel reactivo

Papel absorbente

Lamina de soporte

Fuente: Compendio Urianalisis con tiras reactivas, Roche Diagnostics
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La malla de nylon protege la almohadilla reactiva de la contaminacién, fija firmemente la
almohadilla reactiva a la ldmina de soporte y garantiza un desarrollo uniforme del color

mediante la penetracion uniforme de la orina en la zona de test.

2.2.2.2.2Esterasa leucocitaria
Esta prueba detecta leucocituria o piuria de manera indirecta.
El parametro de esterasa leucocitaria se basa en una reaccion colorimétrica en que el
reactivo cambia a parpura en presencia de leucocitos en orina (se considera positivo a
partir de 10 leucocitos por milimetro cubico) la intensidad de la reaccidén se expresa en
cruces (de 1-4) o en leu/ mm? (10-500)
Los leucocitos excretados en la orina son casi exclusivamente granulocitos y la tira
reactiva detecta la actividad de su esterasa.
La zona de test contiene un éster de indoxilo que es disociado por la esterasa del
granulocito. El indoxilo libre liberado reacciona con una sal de diazonio para formar una

tincién violeta. Ver figura 3.(Mensa, 2003)

Figura 3.Principio del test leucocitos

Leucocitos
Principio del test

D\/l\NI—I OH + HO\])\NH
LY T =Ly ¥
N S0, N 50

H = H

Ester de indexilo . Indoxilo

1

OH - OH
L O — T 1
N R SONTSN=N
H H
Indoxilo Sal de diazonio Tincidn (violeta) Rz Rl

Fuente: Compendio Urianalisis con tiras reactivas, Roche Diagnostics
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Limite de deteccidn efectivo es de 10-25 leucocitos/uL. que representa (+)

El test es especifico para detectar la actividad de la esterasa de los granulocitos e
histiocitos (los histiocitos se producen también en presencia de procesos inflamatorios y en
los exdmenes microscopicos no se suelen distinguir de los leucocitos)

Se detectan leucocitos intactos y también los lisados, sirve como ayuda en la correlacion
con el examen microscdpico porque en éste los leucocitos no se podrian ver si han sufrido

lisis como en el caso de orinas hipotonicas.

Causas de error de leucocitos en la tira reactiva

Si la orina tiene un color propio muy fuerte, éste puede enmascarar el color formado por la
reaccion de la tira reactiva

Una excesiva excrecion de proteinas de 500 mg/dL y una excrecion de glucosa superior a 2
g/dL puede dar lugar a un desarrollo mas débil del color, al igual que dosis altas de
cefalexina y gentamicina

Los conservantes falsifican el resultado del test (lectura falsa positiva en caso de
formaldehido, falsa negativa si se trata de acido borico). La medicacién con imipenem,
meropenem Yy &cido clavulanico puede producir resultados falsos positivos.(Guder &
Zawta, 2000)

Importancia clinica de leucocitos en tira reactiva

La mayoria de los hallazgos positivos de leucocitos es por la presencia de una infeccién
bacteriana del tracto urinario.

En caso de inflamacion crénica o, sobre todo, si estd en fase de curacién, se obtiene una
reaccion positiva a los leucocitos, sin encontrar bacterias en la orina. Este estado se conoce
como leucocituria “abacteriana”. En la pielonefritis cronica, la leucocituria suele ser el
Unico sintoma en los intervalos entre los episodios agudos. Los otros sintomas asociados a
la evolucién aguda, como la fiebre, dolor de rifiones, proteinuria y eritrocituria también

pueden constituir una evidencia importante de la presencia de tuberculosis o tumores.

2.2.2.2.3 Reduccion de nitratos: prueba de Griess
Las bacterias pertenecientes a la familia Enterobacteriaceae producen una enzima
denominadanitrato reductasa, que transforma los nitratos en nitritos. (Church & Gregson,
2004)
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El nitrito se detecta por el mismo principio que el test de Griess. Todo nitrato presente en
la orina es convertido en nitrito por reduccion bacteriana.

La amina aromatica sulfanilamida presente en la tira reactiva reacciona con el nitrito en
presencia de un tampdn acido para formar un compuesto diazénico asociado a 3-hidroxi-
1,2,3,4-tetrahidrobenzo( h)-quinolina para formar una tincion azoica. Ver figura 4. La
intensidad del color rojo es indicativa de la concentracion de nitritos presente, pero no da

idea de la gravedad de la infeccién.

Figura 4. Principio del test Nitritos

Nitrito
Principio del test

(=]

H_N-SO, fm, + nNo—H 4 HEN_SGEI?I=N+2H20

Sulfanilamida MNitratos Sal de diazonio
- = OH ITI
HEN—502©N=N + 0 —+ HN-SO,¢ SN=N_~ oH
~ e 2 =)
I SN
|
H
Sal de diazonio Componente de unidn Tincidn azoica (rojo)

Fuente: Compendio Urianalisis con tiras reactivas, Roche Diagnostics

La deteccion de nitrito es especifica de la presencia de bacteriuria. La reaccién es
independiente del pH. Un resultado negativo no excluye una infeccion del tracto urinario
porque el recuento microbiano y el contenido de nitratos de la orina puede variar, también
puede haber un microorganismo patdgeno que no forme nitrito. Por lo tanto, si existe
sospecha clinica de infeccion, siempre se aconseja seguir con la determinacidn de especies
microbianas y con el recuento microbiano.(Anders, 2002)

Se puede producir resultados falsos negativos a consecuencia de errores en la fase

preanalitica:

e Una fuerte diuresis con evacuacion frecuente de orina (el tiempo de incubacion de
la orina en la vejiga es muy corto)
e Estados de ayuno

e Alimentacién parenteral
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e Muestras que se han dejado reposar demasiado tiempo (test realizados pasadas mas

de 4 horas desde su obtencidn)
Los resultados falsos positivos pueden ocurrir por:

e Por el tiempo prolongado en el que se lee la tira reactiva.

e Tratamiento con medicamentos que contienen fenazopiridina.

e La presencia de nitritos en la orina es uno de los sintomas mas importantes de
infeccion bacteriana del tracto urinario. Un resultado positivo del campo de nitrito
de la tira reactiva es un indicador fiable de una infeccion aguda.

e La orina normal no contiene nitrito, ni por ingestiéon de grandes cantidades de
nitrito o una terapia que lo contenga.

e Por lo tanto, el nitrito excretado por el tracto urinario puede atribuirse
exclusivamente a la reduccion bacteriana del nitrato.

e EI cambio a color rojo se interpreta como una prueba positiva. La presencia de
nitritos es altamente especifica de bacteriuria (95- 98%) con un valor predictivo
positivo del 94%, pero su sensibilidad es baja (< 80%).

2.2.2.2.4 Deteccidn simultanea de nitritos y esterasa leucocitaria
Las evaluaciones sobre la capacidad de ambas pruebas en simultdneo para detectar una
infeccion del tracto urinario, presentan resultados muy variables por la poca homogeneidad
de los estudios. (Kunin, 1997)
En general, al mejorar el valor predictivo negativo, el resultado negativo de las dos pruebas

permite excluir ITU con mayor fiabilidad.
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2.2.2.2.5 Otros parametros que no influyen en la determinacion de ITU en la tira

reactiva del analisis quimico

PARAMETROS PRINCIPIOS DE LA DETERMINACION

Proteinas Se basa en el color de ciertos indicadores de pH, se altera en
presencia de proteinas. Indicadores tetraclorofenol 'y
tetrabromosulfoftaleina

Glucosa Método enzimatico: cuantificacion del cromdgeno producido

por accién de una peroxidasa sobre el peroxido de hidrogeno
formado por accion de la glucosa oxidasa sobre la glucosa

presente en la muestra

Cuerpos cetdnicos

Prueba de Legal: accién del nitroprusiato de sodio sobre los

cuerpos cetonicos produciendo un color purpura.

Hemoglobina Actuacion de la hemoglobina como peroxidasa al catalizar la
oxidacion del cromogeno en presencia de peroxido de
hidrégeno.

Bilirrubina Incorporacion de la bilirrubina a una sal de diazonio

produciendo un compuesto rojo.

Urobilinégeno

Reaccion del urobilindgeno con una sal de diazonio estable,

produciendo un compuesto rojizo

Acido ascorbico

Basado en la decoloracion del reactivo de Tillmans. En

presencia de &cido ascorbico tiene lugar un cambio de color azul

arojizo

pH Los indicadores rojo de metilo y azul de bromotimol originan
graduaciones cromaticas del naranja al azul.

Densidad Se basa en la liberacion de protones por un formador de

complejos en presencia de cationes, lo que provoca un cambio

de color del indicador

Fuente: Ulloa Lucia, Urinalisis standarizado, Abril 2008, Pag. 6
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2.2.2.3 Andlisis microscépico
El analisis del sedimento urinario sugiere infeccion urinaria, sin embargo, no es de
diagnostico confirmatorio. Facilita una aproximacion correcta el 70% de las veces.(Torres
Ramirez, 2002)
En el sedimento de orina se pueden encontrar leucocitos, eritrocitos, células epiteliales del

sistema urinario, microorganismos, cristales y cilindros.

2.2.2.3.1 Leucocitos:
Los leucocitos presentes en la orina son los neutréfilos que presentan ndcleo segmentado y
citoplasma granular con bordes irregulares.
Los leucocitos presentan variaciones en su morfologia a causa de la densidad y el pH de la
orina. En orinas alcalinas o hipotonicas son hinchados, aumentados de tamafio (10-14p) se
los llama “células brillantes” porque los granulos citoplasmaticos estan en constante
movimiento browniano, y les da esta apariencia.
En orinas con densidad alta son encogidos, mas pequefios de su tamafio normal.
Una orina normal puede tener menos de 3 leucocitos/campo en hombres y menos de
5/campo en mujeres y nifos.
La leucocituria es confirmada cuando el nimero de leucocitos en la orina analizada
microscopicamente es > 10 x mm3 o > 5 leucocitos/campo.
La leucocituria indica inflamacién o infeccion en cualquier parte del tracto urinario como:
pielonefritis, cistitis, prostatitis o uretritis. También pueden aparecer por contaminacion
con secrecioén vaginal. (Vazquez, 1995)
La infeccion urinaria sin leucocituria es observada en la bacteriuria asintomatica, en la
neutropenia grave, cuando el pH de la orina es alcalino.
En mujeres la orina espontanea da hasta un 40% de resultados falsos positivos debido a
contaminacion vaginal.
Cuando la muestra esta diluida se presentan falsos negativos, ya que la orina no cumple

con uno de los criterios de aceptacion, que es estar por lo menos 4 horas en vejiga.
2.2.2.3.2 Bacterias:

Una orina normal y recién emitida no contiene bacterias. Pueden aparecer por

contaminacion cuando la muestra no ha sido recogida adecuadamente o cuando permanece
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mucho tiempo a temperatura ambiente. A una muestra contaminada se la puede reconocer
porque es muy alcalina, con muchas bacterias y pocos leucocitos.

La presencia de mas de 20 bacterias/campo en un sedimento representa una infeccién
significativa del tracto urinario. Las infecciones son causadas con mas frecuencia por
bacilos gram negativos de origen entérico, no obstante pueden ser infecciosos algunos

COCOS gram positivos.

2.2.2.4. Equipo Urisys 2400
Para el andlisis microscopico de las muestras de orina de pacientes hospitalizados del
HCAM se utilizo el equipo Urisys 2400 de Roche; en las que se confirmdé manualmente
cada muestra.
Este equipo es un sistema de analisis de orina totalmente automatizado para la evaluacién
mediante fotometria de reflexion de tiras reactivas de casete Urisys 2400 e incluye los
pardmetros valor pH, leucocitos, nitrito, proteina, glucosa, cetonas, urobilindgeno,
bilirrubina, eritrocitos y color asi como el peso especifico (refractometria) y
enturbiamiento de la orina mediante un método de determinacion fisico.
Urissys 2400 es el primer sistema de andlisis de orina con un casete innovador que facilita
notablemente el manejo de los reactivos e igualmente con racks estdndar de Roche
Diagnostics para el procesamiento sencillo de muestras de orina.
Dado que todas las fases de trabajo; desde la aplicacion de la orina hasta la edicion de los
resultados de las pruebas se desarrollan de modo totalmente automaético, se reduce al
minimo el manejo manual de las muestras y tiras reactivas.
Las muestras de orina se colocan en los racks estandar y se introducen en el equipo con la
ayuda de un racktray con una capacidad de 15 racks (75 muestras). También se pueden
seguir introduciendo continuamente racks sueltos. La identificacién de las muestras y de
los racks se efectlia a través de un lector de cddigo de barra integrado.
El control automaético del nivel de liquido en los tubos para muestras mediante un sensor y
un volumen de dosificacion preciso garantizan que se aplique una cantidad suficiente de
orina en cada zona de la tira reactiva. Ademas, todas las muestras de orina son mezcladas
automaticamente justo antes de la medicion, de modo que también se detectan

correctamente componentes que se han depositado en el fondo.

23



2.2.2.5. Equipo UF-1000i

La serie UF-1000i utiliza la citometria de flujo fluorescente basada en laser, ésta tecnologia
permite a la serie UF diferenciar entre poblaciones celulares. Se utiliza colorantes
fluorescentes para tefiir los elementos formados en la orina obteniendo que cada clase de
elemento formado genere un patron de sefial distinto basado en la composicion interna de
los elementos formados. La combinacion de dispersion lateral (complejidad interna de la
célula), dispersion hacia adelante (volumen) y sefiales fluorescentes de las células tefiidas
proporciona medidas precisas de cada elemento formado detectado. La serie UF utiliza un
sistema de andlisis de agrupacién adaptiva (ACAS) para separar poblaciones de elementos
formados. UF-1000i mide eritrocitos, piocitos, bacterias, células epiteliales, cilindros,
cristales, levaduras y espermatozoides. Brinda informacion complementaria sobre la
morfologia de eritrocitos y usa un sistema inteligente de reglas que permiten generar
alarmas y alertar al usuario sobre la necesidad de revisar la muestra al microscopio. Posee
dos canales analiticos de clasificacién separados: uno para bacterias y otro para los deméas
parametros. Adicionalmente, permite seleccionar un modo especial para el recuento de
bacterias con alta sensibilidad y precision. Roche Colombia (Web en linea) [Consulta: 7-
12-2013].

2.2.3 Urocultivo
2231 Fundamento

El cultivo de orina se realiza para cuantificar el namero de bacterias por mililitros y se
expresa como unidades formadoras de colonias/ml (UFC/ml). Tet6ricamente, cada UFC en
el cultivo representa una bacteria viable en la muestra; sin embargo, cuando las bacterias
en orina existen como agregados (Staphylococcus) o como cadenas (Streptococcus) el
namero de UFC es inferior al nimero real de bacterias en la muestra. (Bantar & Lopardo,
1997)

2.2.3.2 Técnica

La técnica de cultivo cuantitativo utilizada en este trabajo fue la siembra con asa calibrada,
que permite depositar sobre la superficie del medio de cultivo un volumen determinado de
orina. En general, se suelen emplear asas de 0,001 ml 00,01 ml, de forma que se puede
cuantificar bacteriurias entre 100-1.000 UFC/ml y mas de100.000 UFC/m.
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Materiales y equipos

S

o o

@

Asa calibrada de platino o descartable de 0.001mL, 0.01 mL
Estufade 35-37°C
Mechero Bunsen o Cabina de Flujo laminar
Guantes de latex
Contenedor de material contaminado
Pinza estéril
Medios de cultivo
e Placas con agar sangre de carnero (AS)

e Placas con agar Mac Conkey (McC)

Procedimiento:

Mantener las muestras en refrigeracién (4° C) hasta su procesamiento por cultivo.
Los cultivos se realizan cerca del mechero Bunsen.

Las placas con AS y McC que se utilizaran en el urocultivo deben estar a
temperatura ambiente. Rotular las placas.

Si el asa calibrada no es descartable, esterilizar el asa de siembra flameéndola en el
mechero Bunsen hasta que se ponga rojo vivo. Dejar enfriar el asa contando hasta
20.

Tomar el frasco con la muestra de orina, abrir la tapa y flamear la boca del frasco
en el mechero Bunsen.

Tomar la muestra de orina con el asa de siembra estéril introduciéndola y sacandola
del frasco en forma vertical. Tapar el frasco con la muestra. (Ver Anexo 1).
Inocular en el centro de la placa con AS a partir del cual se extiende la muestra,
hacia delante y hacia atras.

Realizar la lectura a las 24 horas, si no hay crecimiento bacteriano dejar incubar
hasta las 48 horas.

La evaluacion consiste en el recuento de colonias y se multiplica por el factor de

dilucion para obtener las UFC por mL
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2.2.3.3 Diagnostico e interpretacion de resultados
Es indispensable diferenciar una bacteriuria significativa de una simple contaminacion, que
puede ser ocasionada por microorganismos presentes en la uretra distal, de tal manera que
un numero de UFC/mL de orina debe cuantificarse, al igual que la presencia o ausencia de
leucocitos, aunque este Gltimo parametro no es excluyente de ITU.
El estado general que presenta el paciente es de vital importancia para que un diagnostico
de ITU sea establecido.
Muestras de orina de miccion espontanea de pacientes sintomaticos y/o asintomaticos con
un recuento > 10° UFC/mL orina es diagnéstico de 1TU, con cultivos monomicrobianos.
Un recuento >20 000 UFC/mL de cultivos monomicrobianos en pacientes sintomaticos
(presencia de disuria, poliuria, fiebre, tenesmo vesical, hematuria, pujo, dolor lumbar, etc.)
y cultivos de control de tratamiento antimicrobiano, son representativos en ITU y deben ser
procesados. (Sanchez, 1994)
Aproximadamente un 5% de pacientes con ITU puede presentar infeccién por dos
microorganismos, existiendo en este caso un compromiso de tipo anatémico o fisiolégico
por parte del paciente, de tal manera que en presencia de litiasis, fistulas o vejigas
neurdgenas o en pacientes inmunocomprometidos, o con antecedentes de manipulaciones
recientes de vias urinarias, pueden presentar cultivos polimicrobianos.
Finalmente el tratamiento en una ITU debe ir encaminado no sélo a tratar de erradicar el
microorganismo causal de la enfermedad antes de que se afecten sistematicamente las vias
urinarias, sino también a poder corregir algunos habitos higiénicos.
Es importante discriminar entre especies con capacidad uropatdgena (Enterobacteriaceae,
P. aeruginosa, otros bacilos gram negativos, Enterococcus spp., Streptococcusp-
hemoliticos, levaduras, S. aureus, S. saprophyticus, etc., de aquellas especies que
generalmente representan microbiota urogenital (Lactobacillus sp, difteroides distintos de
C.urealyticum, Streptococcus del grupo viridans distintos de A. urinae y Bacillus sp.) que
no se consideraran valorables, aunque siempre debe considerarse en el contexto clinico del
paciente.(Ronddn, Orence, & Rondon, 2011)

26



2.2.3.4 Técnicas complementarias

Cuando un Urocultivo es positivo, es imprescindible identificar el agente etioldgico

causante de la ITU, para esto se realiza algunas pruebas.

La habilidad de cualquier microorganismo para crecer sobre medios de cultivo de
aislamiento primario, asi como la formacion de colonias y las caracteristicas morfol6gicas
determinadas, permiten informacion suficiente para clasificarlos en cuatro importantes

grupos:

Tabla 3. Esquema de identificacion de los microorganismos

Microorganismos Gram-Positivos Cocos: Staphylococcus, Streptococcus

Bacilos: Corynebacterium, Listeria

Microorganismos Gram-Negativos | Cocos: Neisserias patdgenas
(crecimiento exigente) Bacilos y Cocobacilos: Haemophilus,
Bordetella, Brucella, Gardnerella

Formas espirales: Campylobacter

Microorganismos Gram-Negativos | Bacilos: Enterobacteriaceae, Pseudomonas

(crecimiento no exigente)

Anaerobios estrictos Gram- Positivos: Cocos, bacilos

Gram-Negativos: Cocos, bacilos

Fuente: Manual de procedimientos en Bacteriologia Clinica, 4° Edicion, 1994

2.2.3.4.1 ldentificacion bacteriana de cocos gram positivos: Staphylococcus,

Streptococcus

La primera consideracidn practica a tomar en cuenta es determinar, si un aislamiento es
Staphylococcus, Streptococcus. Esta diferenciacion se realiza en base a la morfologia de la
colonia, tipo de hemdlisis, forma de las bacterias por coloracion Gram a partir de un

cultivo y de la prueba de reaccion de la catalasa.

Las colonias de Staphylococcus son comunmente grandes (2 mm a 3 mm a las 24 horas),

convexas, lisas, enteras, opacas y con frecuencia pigmentadas, a diferencia de las colonias
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de Streptococcus que son méas pequefias (menos de 2 mm de didmetro), puntiformes, con
aspecto translucido a semiopaco.

Los Staphylococcus pueden ser fuertemente 3 hemoliticos en agar sangre de carnero, pero
las zonas de hemdlisis son menores en relacion al tamafo de las colonias que las generadas

por los Streptococcus hemoliticos.

En el Gram se observan Staphylococcus agrupados generalmente en racimos, a diferencia

de los Streptococcus que se retinen en pares o0 cadenas.

La finalidad de la prueba de catalasa es primordialmente para diferenciar los siguientes

géneros microbianos:
Staphylococcuscatalasa (+) de Streptococcuscatalasa (-)

El principio de la prueba se basa en que la catalasa es una enzima (hemoproteina) que se
encuentra en la mayoria de las bacterias aerobias y anaerobias facultativas. Esta enzima

cataliza la rotura del agua oxigenada, liberando oxigeno libre.

Prueba de Ja catalosa

2 HyOy W‘k 2 H,0 + burbujas de O,

Figura 5. Prueba de catalasa positiva.

&

Fuente: Sacsaquispe Contreras Rosa, Manual de Procedimientos Bacteriologicos, 2005

28



2.2.3.4.2 Diferencia de Staphylococcus aureus de Staphylococcus epidermidis y
Staphylococcus saprophyticus
La prueba de coagulasa es utilizada para la identificacion y diferenciacion de
Staphylococcus coagulasa positiva de Staphylococcus coagulasa negativa.
Se realiza para comprobar la facultad de la bacteria de coagular el plasma por accion de la
enzima coagulasa, la cual aumenta la velocidad de coagulacion del plasma. El resultado
final es la formacion de un coagulo de fibrina. Se utiliza plasma humano.
La prueba en placa (detecta factor de aglutinacion o coagulasa ligada) y la prueba en tubo
(detecta coagulasa libre y ligada).
La prueba de coagulasa en tubo es definitiva, y la prueba de coagulasa en lamina puede ser
usada como una técnica de tamizaje rapida para la identificacion de S. aureus. Todas las
pruebas negativas en ldmina deben repetirse utilizando la técnica en tubo.
Se prepara una suspensiéon densa de la colonia en agua destilada o solucién fisioldgica
mezclando bien para homogenizar. Si hubiera autoaglutinacion no continuar y realizar la
prueba en tubo.
Posteriormente se agrega una gota de plasma y mezclar con movimientos circulares y se
observa la formacion de aglutinacion o precipitado dentro de 20 segundos. Todas las
pruebas negativas y positivas retardadas (20 a 60 segundos) debe confirmarse con la
prueba en tubo.
En la prueba en tubo se transfiere una colonia aislada del agar sangre de carnero a 0,5 mL
de plasma reconstituido (en un tubo de vidrio estéril de 13 x 100). Se gira el tubo
suavemente para lograr la suspensién del organismo. No agitar. Posteriormente se incuba
la mezcla a 35 — 37° C (en bafio maria de preferencia) por 4 horas y en intervalos de hasta
4 horas se observa la formacién de coagulo, cualquier grado de coagulacion es una prueba
positiva.
La mayoria de los S. aureus formaran coagulo dentro de una hora. Si es negativa a las 4
horas seguir incubando hasta el dia siguiente a temperatura ambiente. Esto es recomendado
porgue un pequefio numero de cepas de S. aureus pueden requerir mas de cuatro horas para
la formacién del coagulo. Considerar que Staphylococcus produce fibrinolisina, la cual
puede lisar el coagulo.
Se realiza el control de calidad del reactivo utilizando controles positivos y negativos.
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Figura 6. Esquema de la prueba de Coagulasa en tubo

@ Prueba de la coagulasa
en twbo para la coagulasa

libre
Positividad
ﬁ Sobdficacon
del contenida
Incubacién a 37 *C durante del tubo
e "N con eahacins
ntervalos regulares
Negatividad
ﬁ Aen
U u del tubo
Mezch de plasma permanece
y de medio liquido Inoc_u;oén de s Ngquido

Fuente: Prats Guillem, Microbiologia Clinica, Madrid, 2008

Otra prueba es la de resistencia a la novobiocina que se realiza para distinguir S.
saprophyticus (R) con S. epidermidis (S)

Los S. saprophyticus son resistentes a 5 mcg de novobiocina y esta propiedad es de gran
utilidad para diferenciarlo de S. epidermidis. Se considera resistente si no aparece zona de

inhibicidn junto al disco de novobiocina.

2.2.3.4.3 Diferenciacion de las subespecies de Streptococcus

La sensibilidad a la Bacitracina es importante para la identificacion de Streptococcus f
hemolitico Grupo A (S. pyogenes), ya que la mayoria son sensibles a la bacitracina a
concentraciones de 0.04 unidades. Cualquier zona de inhibicién se considera positiva, es
decir sensible a la bacitracina.

Con un asa estéril se siembra las colonias sospechosas de Streptococcus B hemolitico
grupo A sobre la superficie de un agar sangre cordero, la siembra debe ser densa. Se coloca
en el centro de la siembra un Taxo “A” con bacitracina 0.04 unidades e incubar 24 horas a
36 °C y aerGbicamente.

La prueba de CAMP es para la identificacion presuntiva del Streptococcus B hemolitico
grupo B.

En esta prueba se detecta el fendmeno litico de los eritrocitos de cordero que ocurre por
accion de la toxina extracelular del Streptococcus grupo B y la toxina 3 del S. aureus (cepa
ATCC 681).

Se estria S. aureus (cepa 681) en el centro de una caja bipetri de agar sangre de cordero, en

linea horizontal recta.
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Las colonias sospechosas de Streptococcus grupo B se estrian en linea vertical recta (2-3
cm de longitud), en &ngulo recto a la estria del S. aureus teniendo cuidado de no topar la
estria del S. aureus. Luego se deja incubar 24 horas a 36°C en atmosferas de CO; (3-5 %) 0
aerobicamente.

El resultado es positivo cuando se distingue una zona clara de B hemolisis en forma de

“punta de flecha”, entre las estriaciones del S. aureus y el Streptococcus grupo B.

La hidrolisis de Bilis Esculina identifica Streptococcus grupo D que da un resultado
positivo.

La esculina es un glucosido (acetal) que por accidn de una enzima del Streptococcus grupo
D, se descompone en esculetina y glucosa. La esculetina reacciona con sales de hierro
presentes en el medio de cultivo de bilis esculina como el indicador de la hidrolisis de la
esculina y la formacion de esculetina.

Un resultado positivo es la formacion del precipitado negro, cambio de color amarillo a
negro. (Ver Anexo 2).

La finalidad de la tolerancia a concentraciones del 7.5% de NaCl, esta prueba es
identificar Enterococcus grupo D, que da un resultado positivo.

Los Enterococcus son resistentes a cambios fisicos y quimicos, asi que pueden crecer a
10°C, 40°C y en altas concentraciones de NaCl.

El resultado es positivo cuando el caldo de 7.5 % de NaCl se vuelve turbio.

2.2.3.44 Pruebas bioquimicas utilizadas en la diferenciacion de

Enterobacterias:

La familia Enterobacteriaceae se caracteriza por agrupar a cocobacilos gram negativos
aerobios facultativos, fermentadores de glucosa con liberacion de &cidos, o de acido y gas
y con las siguientes reacciones bioguimicas comunes: oxidasa negativos y reduccion del
nitrato positivos y, por su condicion de aerobios, catalasa positivos. Es por esto que, una
vez aislada una bacteria que coincida morfolégicamente con este grupo, en primera
instancia debe realizarse la prueba oxidasa como aproximacion preliminar, ya que separa
esta familia de otras caracteristicas morfologicamente parecidas (familia

Pseudomonadaceae). Con la prueba de reduccion del nitrato no ocurre lo mismo, ya que no
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es definitoria para la diferenciacion de grupos morfolégicamente similares a las
enterobacterias. (Vullo, Wachsman, & Alche, 2000)

Los bacilos gramnegativos de la familia Enterobacteriaceae son los microorganismos mas
frecuentemente aislados en el Laboratorio de Microbiologia, en especial en las ITUs. La
morfologia observada al gram y la morfologia colonial no es suficiente informacién para
separar las Enterobacterias de otros bacilos Gram negativos ni para identificar especies. La
clasificacion de las Enterobacterias esta basada principalmente en la deteccion de la
presencia 0 ausencia de enzimas codificadas por el material genético del microorganismo.
Estas enzimas, guian el metabolismo de las bacterias a lo largo de una de las varias vias
que pueden detectarse a traves de medios especiales utilizados en las técnicas de cultivo in
vitro. Estas pruebas bioguimicas evallGan la capacidad metabdlica de un microorganismo

relacionado con:

e Sustratos que puede utilizar la bacteria para crecer (DNA, hidratos de carbono,
aminoacidos)

e Las enzimas que posee la bacteria (decarboxilasas, ureasas)

e Los productos metabolicos producidos por las bacterias (acido férmico, succinico,
butirico) La capacidad de reducir ciertos iones (ferroso a férrico)

e La presencia o ausencia de estructuras propias como flagelos (motilidad)

Tabla 4. Pruebas bioquimicas para identificacion de Enterobacterias

Pruebas Principio
Bioquimicas
TSI En estos medios se determina la capacidad de la bacteria de utilizar

la lactosa, glucosa y sacarosa (en TSI), con produccion o no de gas y
la produccion de é&cido sulfhidrico. EI cambio de color rojo a
amarillo en el fondo del tubo significa fermentacion de la dextrosa o
glucosa: K/IA

El cambio de color en todo el tubo demuestra la fermentacion de los
tres azlcares: A/A. Produccion de gas se manifiesta por espacios en
el agar. El H,S se reconoce por el precipitado negro.

PRODUCCION | El triptofano es un aminoacido que puede ser oxidado por ciertas

DE INDOL bacterias y dar tres metabolitos inddlicos: indol, skatole(metil-indol)
e indolacéticos. Las enzimas encargadas de estas reacciones son las
triptofanasas. Es util para determinar la capacidad de un
microorganismo de producir indol a partir del aminoéacido triptofano.
Prueba positiva: Formacion de un anillo rojo en la superficie del
medio (la capa alcohélica)
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Pruaba dal Indal
Para-dimetiaminobanzaldehido
]
Triptofano —p H,G =G — COOH + NH, | INDOL |
Rosindol (rojo)

Rojo de metilo

Permite comprobar la capacidad del microorganismo para producir y
mantener estables los productos terminales &cidos de la fermentacion
de la glucosa determinando cualitativamente el pH del medio. Prueba
positiva: Color rojo

Prueba de
Voges-
Proskauer

Se utiliza para detectar la habilidad de ciertas bacterias de producir
acetoina (un producto final, neutral) a partir de la fermentacion de
glucosa. La glucosa es metobolizada a &cido pirtvico, un producto
intermedio, clave en la glicdlisis; a partir de acido pirdvico, un
producto intermedio, clave en la glicdélisis; a partir de &cido pirtvico
las bacterias toman diferentes vias de degradacion de la glucosa y la
produccion de acetoina (acetil-metil-carbinol) puede ser una via. En
la presencia de oxigeno atmosfeérico y un alcali (KOH) la acetoina es
oxidada a diacetilo, el cual produce el color rojo caracteristico de la
prueba (+)

Utilizacién
Citrato

Para determinar si un microorganismo es capaz de utilizar citrato
como Unica fuente de carbono para su metabolismo. El citrato es
degradado primero a piruvato y luego a acetato, acetoina, lactato.
Estos productos hacen que el pH del medio de cultivo se vuelva
alcalino y el indicador de pH del medio (Azul de bromotimol)
cambie de color verde (pH 6.9) a azul Prusia (pH 7.6)

Motilidad

En el medio semisdlido si la bacteria solo crece en el lugar de
inoculacion la bacteria sera motil. En suspension cuando la bacteria
es no motil solo sigue el movimiento browniano; si es motil se
mueve a todos los lados.

Hidrdlisis Urea

Es util para determinar la capacidad de un organismo de degradar la
urea, formando dos moléculas de amoniaco por accién de la enzima
ureasa.

Agar Lisina
Hierro

Las bacterias pueden degradar los aminoacidos mediante enzimas
decarboxilasas (degradan a partir -COOH) o por enzimas deaminasas
( degradan a partir del grupo amino —NH,)

En este medio se determina simultaneamente la produccion de lisina
descarboxilasa y de la formacién de acido sulfhidrico. La
decarboxilacion al ser anaerobia se observa la reaccion en el fondo
del tubo y la deaminacion, una reaccion aerdbica, solo en la parte
inclinada. Al contener tiosulfato de sodio y amonio férrico que
permiten observar la produccion de H,S.

Deaminacion de
Fenilalanina

Se determina la presencia de la enzima Fenilalanina desaminasa en
las bacterias. El acido fenilpiravico resultante se detecta mediante la
adicion de FeCl;

Elaborado por Diana Jumbo, Dana Sobrevilla

(Ver. Anexo 3)
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2.2.3.4.5 Identificacion de Pseudomonas aeruginosa

P. aeruginosa puede encontrase produciendo ITU principalmente en pacientes

inmunosuprimidos.
Es facilmente reconocida en medios de aislamiento primario por sus caracteristicas:

En agar sangre a las 18 horas de incubacion se observan colonias medianas de 2 a 3 mm de
diametro y brillantes. La mayoria de las cepas no producen hemdlisis, pero en algunas
cepas es posible apreciarla debido a la produccion de una esfingomielinasa que es capaz de
lisar los eritrocitos del medio. Algunas veces se puede observar la produccion de
pigmentos como la pioverdina, que se aprecia como una coloracion verdosa que difunde en

el agar.

En agar MacConkeysepara las bacterias que utilizan fermentativamente la lactosa, de los

que no la utilizan. Pseudomonas presentan colonias translicidas lactosa negativa.

Figura N° 7. Produccion de pigmento en Pseudomonas aeruginosa

Identificada la colonia sospechosa, se realiza las siguientes pruebas:

La prueba TSI enP. aeruginosa da una reaccién: K/K o N/N y no hay produccion de

sulfuro de hidrogeno. (Ver Anexo 4).
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La prueba de oxidasa se debe a la presencia de un sistema citocromo oxidasa que activa la
oxidacion del citocromo reducido por el oxigeno molecular, el que a su vez actia como
aceptor de electrones en la etapa terminal del sistema de transferencia de electrones. Con
esta prueba se determina la presencia de la enzima oxidasa.

Se trabaja a partir del crecimiento bacteriano en TSA o Mueller Hinton. Se humedece un
trozo de papel de filtro con el reactivo dentro de una caja Petri; con la ayuda de un
mondadiente o0 un asa de platino o aluminio (el nicrén u otro material de las asas que
contienen fierro pueden causar reacciones falsas positivas) se coge la colonia a probar y se
coloca extendiéndola sobre el papel filtro. EI 99% de cepas de P. aeruginosa son oxidasas
positivas.

Luego del periodo de incubacion a 42° C. se observa si hay desarrollo del cultivo en

estudio. Todas las cepas de P. aeruginosa crecen a esta temperatura.

El 95% de cepas de P. aeruginosa son positivos a la utilizacion de citrato.
Tabla 5. Caracteristicas de P. aeruginosa y otras Pseudomonas que producen

pigmento, encontradas en muestras clinicas

Prueba P.aeruginosa % P. fluorescens % P. putida %
Oxidasa 99 97 100
Crecimiento en: 100 100 100
Agar Mc Conkey

Crecimiento 42°C 100 0 0
Pioverdina 65 96 93
Hidrolisis de la 82 100 0
Gelatina

Citrato de Simmons 95 93 94
Indol 0 0 0

Fuente: Sacsaquispe Contreras Rosa, Manual de Procedimientos Bacteriologicos, 2005

2.2.3.5 Prueba de sensibilidad a los antimicrobianos (PSA) por difusion

método de Kirby y Bauer:

El estudio de la sensibilidad de los microorganismos a los antimicrobianos (antibiograma)

es importante en la eleccion del tratamiento frente a un proceso infeccioso. Pueden
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utilizarse diferentes métodos, entre los que destacan, en el laboratorio de microbiologia
clinica, la difusion con discos y la microdilucion. EI método de difusion con disco (Kirby-
Bauer) es un método cualitativo bien estandarizado que presenta las ventajas de una gran
flexibilidad en la eleccion de los antibidticos estudiados, bajo coste y facil realizacion.
(Isenberg, 2004)

En este método se emplean discos de papel absorbente, impregnados con una
concentracion conocida del antimicrobiano. Estos discos se colocan en la superficie de una
caja de agar de Mueller-Hinton de 4mm de espesor, en la que se acaba de inocular una
suspension de la cepa por probar, la cepa debe tener la turbidez equivalente al tubo 0.5 del
nefelémetro de Mac Farland.

Cuando el disco se humedece, el antimicrobiano difunde radialmente hacia fuera y crea un
gradiente de concentracion por disco; asi, el antimicrobiano esti en alta concentracion
cerca del disco y va disminuyendo conforme se aleja del disco. El diametro del anillo de
inhibicidn dependera de la sensibilidad o resistencia del microorganismo por probar, asi
como también de la solubilidad de la droga y de la tasa de difusién a través del agar. Por
eso, es importante controlar muy bien el medio de cultivo, su espesor, el tiempo de
incubacion y la concentracion de bacterias inoculadas, entre otros factores. Si se presentan
zonas de inhibicion del crecimiento bacteriano alrededor de los discos, la medicion de esos
didmetros de inhibicion y su comparacion con los valores de referencia, permite establecer

si la cepa es resistente, intermedia o susceptible a ese antimicrobiano.

Un antibiograma requiere ciertas consideraciones generales a tener en cuenta, en forma

estricta, para garantizar la reproducibilidad de sus resultados. Y son los siguientes:

a. El medio a utilizar es el Agar Mueller-Hinton (no debe emplearse otro medio), se
debe controlar que el pH del mismo se encuentra entre 7.2 y 7.4. Este medio
muestra poca variacion en el pH durante el crecimiento bacteriano y tiene bajo
contenido de inhibidores de antibidticos con sulfonamida, trimetoprim y
tetraciclinas.

b. EIl volumen del medio por placa debe ser de 25 a 30 mL de agar fundido en placas
estériles de 100 mm de didametro (o bien de 60 a 70 mL en la de 150 mm) de modo

que se obtenga una altura de medio en la placa de 4 mm. Es fundamental esta
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condicion de la altura del agar de la placa, porque de lo contrario se obtendran
halos excesivamente reducidos o ampliados, segtn el caso.

El secado de las placas es primordial, ya que deben secarse a 37°C durante tres a
seis minutos, en general abiertas o entreabiertas.

Es necesario que el antibiograma se realice sobre cultivos monomicrobianos, no
tiene ningun fin realizar un antibiograma sobre materiales con flora
plurimicrobiana.

La preparacion del indculo es importante, se debe tomar de 3 a 5 colonias del
cultivo original con un asa y se introducen en un caldo de BHI. Y debe tener una
turbidez igual o superior a 0.5 de la escala Mac Farland.

La siembra en el medio sera con hisopo de algoddn, para inocular las placas se
aplica el hisopo sobre la superficie del agar en distintas direcciones, se deja secar
unos 5-15 minutos antes de colocar los discos. No se debe sobrepasar los 15
minutos para que el crecimiento y difusion empiecen simultaneamente.

Es necesario que los discos tengan 6 mm de didmetro, que no hayan expirado, que
se encuentren refrigerados y protegidos del exceso de humedad. Es necesario tomar
en cuenta que este método tiene valor sdlo si se respeta una distancia que separe los
discos, suficiente para limitar las probabilidades de superposicion importante de
zonas. Es decir pueden aplicarse solamente 9 discos en una placa convencional de
100 mm o bien 9 discos externos y tres internos en una placa grande de 150 mm; si
se excede el numero de discos 0 no se respetan las distancias pueden ocurrir
sinergismos 0 antagonismos indeseables. En general los discos tienen que estar
separados por lo menos 15 mm de los bordes y estar uno de otro a 15-20 mm.(Ver
Anexo 5).

Sensible: implica que una infeccion causada por esta cepa puede ser tratada

apropiadamente con la dosis de antibiotico recomendada para esta especie y tipo de

infeccion.

Intermedio: incluye los aislamientos con unos valores de Concentracion Inhibitoria

Minima (CIM o CMI) cercanos a los niveles del antibi6tico en sangre o en tejidos y para

los que la respuesta podria ser menor que la de las cepas sensibles. Esta categoria implica

eficacia clinica en los lugares donde el antibidtico se concentra (orina y antibioticos -

lactamicos) o cuando se puede aumentar la dosis de antibidtico (B-lactamico). También se
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incluye en esta categoria una zona “tampon” para evitar los pequefios factores técnicos que

puedan causar discrepancias en la interpretacion.

Resistente: incluye las cepas que no son inhibidas por las concentraciones de antibidticos
que se pueden alcanzar en sangre después de una dosis normal, o bien cuando una cepa

posee un mecanismo de resistencia especifico.

Tabla 6. Antibidticos para la determinacion de la sensibilidad de los principales

microorganismos uropat6genos:

A. De utilidad clinica. Deben informarse de modo selectivo y secuenciado. En negrita
los que se aconseja informar de modo sistematico.
B. No utilizados en clinica pero utiles para la deteccion de mecanismos de resistencia
Enterobacterias P. aeruginosa Enterococcus Staphylococcus
spp. spp.

A Ampicilina Ceftazidima Ampicilina Penicilinaz
Amoxicilina-clavulanico Aztreonam Ciprofloxacino Oxacilina
Cefalotina/Cefazolina Cefepime 0 Amoxicilina-acido
Cefuroxima Piperacilina-tazobactam Levofloxacino clavulanico
Cefoxitinas Imipenem Vancomicinas Gentamicina

. Meropenem Teicoplanina Ciprofloxacino
Cefotaxima .. .
Ceftazidimaz Gentaml_c[na Nitrofurantoina Cotrlmo_xgzol
Cofenima Tobramicina itrofurantol Vancomicinas

P Amikacina Daptomicinas Teicoplanina

Aztreonam . . Linezolid

. - Ciprofloxacino : .
PlperaCIIIna-taZObaCtam .. Nitrofurantoina

. Colistina L

Imipenem Daptomicinas
Ertapenem Linezolid
Gentamicina
Tobramicina
Kanamicinas
Amikacina
Acido Nalidixicos
Norfloxacino
Ciprofloxacino
Cotrimoxazol
Nitrofurantoina

B Cefotaxima-acido Cefoxitinas
clavulanicoz Novobiocinag
Ceftazidima-acido
clavulanicoz
Cefepima-acido
clavulanicoz

(CLSI, 2010) Performance Standars for Antimicrobial Susceptibility Testing, Vol.30
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Util en la discriminacion de mecanismos de resistencia.
Facilita la deteccién de BLEE

Facilita la deteccion de enzimas modificantes que afectan a amikacina.

M w e

Detecta mutaciones primarias en las topoisomerasas, primer paso en la resistencia a
fluoroquinolonas y permite inferir la sensibilidad a otras quinolonas no fluoradas.

5. La resistencia a vancomicina es de dificil deteccion en el método de difusion. Se
recomienda la determinacion de la CIM en cepas con halos de tamafio cercano a los
puntos de corte de resistencia o la utilizacion de placas de cribado.

Vaélida Unicamente la determinacion de CIM

En cepas sensibles in vitro, es necesario descartar la produccion de p-lactamasa

Incluir para la deteccidn de resistencia a meticilina en estafilococos

© © N o

Facilita la identificacidn de Staphylococcus saprophyticus

Los antibidticos que se utilizan en el tratamiento de ITU deben reunir ciertas

caracteristicas:

e Lograr alta concentracion urinaria en forma activa. S6lo en el caso de compromiso
parenquimatoso o de bacteriemia sera necesario lograr niveles séricos adecuados.

e Tener vida media prolongada y presentacion por via oral para facilitar su
administracion.

e De menor toxicidad, costo econdmico y efecto sobre la flora bacteriana de la
comunidad y el hospital.

e Tener un espectro de actividad que incluya los agentes productores de ITU, con

buena actividad local, dado que en su inicio el tratamiento suele ser empirico.

A diferencia de lo que sucede en las infecciones pulmonares, 6seas, meningeas, etc., en las
ITU los antimicrobianos empleados se excretan total o parcialmente segin la droga por la
propia via urinaria, por lo que los niveles que se alcanzan en la orina vesical son muy
elevados y superan con creces la concentracibn minima necesaria para inhibir los
microorganismos infectantes (CIM). Por esta razon el tratamiento con antimicrobianos de
las infecciones urinarias bajas en mujeres, no deberia ofrecer mayores dificultades. En
cambio, el tratamiento de las infecciones urinarias renales exige la presencia en el

intersticio renal de concentraciones de antimicrobianos que llegan al mismo por via
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hematica o linfatica, como efecto, los niveles de los mismos en el rifidbn son

considerablemente menores que los que se alcanza en la vejiga.

2.2.3.6 Importancia en el diagnéstico de ITU.
El diagnostico para ITU es el urocultivo cuantitativo, el cual hace posible diferenciar entre
bacteriuria significativa (infeccion) y bacteriuria no significativa (bacterias introducidas en
la uretra distal).
El diagnostico de certeza de la infeccion del tracto urinario se realiza mediante cultivo de
orina (urocultivo) que permite cuantificar el niUmero de bacterias presentes en orina.
El cultivo de orina sigue siendo la técnica imprescindible y de eleccidn para el diagnostico
de la ITU, no solo porque ayuda a documentar la infeccion sino porque es necesario para
identificar el microorganismo infectante aspecto importante en los episodios recurrentes y
en el conocimiento de la epidemiologia de la infeccion y su sensibilidad antibidtica aspecto
importante para la selecciéon del tratamiento y para la realizacion de guias de terapia
empirica a partir de datos acumulados.(Dalet, Broseta, De Cueto, & Santos, 2003)
El urocultivo es necesariamente una prueba de laboratorio de microbiologia clinica, ya que
establece el diagndstico de certeza de 1TU identificando el agente causal y ademéas permite
conocer la sensibilidad del agente a los antimicrobianos especificos.

2.3Microorganismos frecuentes en Urocultivos
2.3.1 Agentes etioldgicos

La etiologia de la ITU no es lineal, sino que varia dependiendo del tipo de infeccion, de la
existencia o no de factores predisponentes, de los tratamientos antimicrobianos previos, y
del ambito de adquisicién, es decir comunitario o nosocomial. La gran mayoria de
episodios estan causados por microorganismos que provienen del colon y por tanto la
microbiota fecal del paciente condiciona en gran medida la etiologia de la ITU. El resto de
ITU tienen una etiologia exdgena, por microorganismos introducidos en las vias urinarias
durante su manipulacion. La pielonefritis aguda de origen hematdgeno es rara, y suele estar

producida por Staphylococcus aureus y levaduras.

Los gérmenes patogenos capaces de producir ITU son diversos: bacterias, hongos; en

niflos: virus (cistitis por adenovirus)
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Los microorganismos que se aislan de orina van a variar segun las circunstancias del
paciente y sus enfermedades de base. La etiologia de las ITU se ve modificada por factores
como la edad, la diabetes, la obstruccion del tracto urinario, las lesiones de médula espinal
0 la cateterizacién urinaria. Por ello, microorganismos raramente implicados en ITU de
poblacién sana pueden causar enfermedad en pacientes con trastornos anatémicos,

metabolicos o inmunoldgicos.

La exposicion a antibioticos y el antecedente de hospitalizacion también van a condicionar

diferencias en el perfil etioldgico.

La mayoria de las ITU son causadas por gérmenes que constituyen parte de la flora
microbiana normal del intestino, se trata de gérmenes gram negativos de la familia

enterobacterias (flora fecal).

Maés del 95% de las ITU estan causadas por una unica especie bacteriana E. coli causa
entre el 75-95% de los episodios de cistitis aguda no complicada. Cuando son
polimicrobianas, frecuentemente se encuentran en pacientes con sonda vesical, vejiga
neurogénica, fistulas vesicointestinal o vesicovaginal, en estos casos los gérmenes

comunes son E. coli, otras enterobacterias y Pseudomona aeruginosa.

Los microorganismos mas frecuentemente implicados en la infeccion urinaria no
complicada son Escherichia coli, Klebsiella spp, otras enterobacterias y Staphylococcus
saprophyticus. En infeccion urinaria complicada Escherichia coli, Klebsiella spp, Proteus

spp Y otras enterobacterias, Pseudomonas aeruginosa y Enterococcus spp.

Streptococcus agalactiae (Streptococcus beta hemolitico grupo B) es una causa importante
de ITU durante el embarazo, pero puede recuperarse en otros momentos de la vida de la
mujer. Su importancia radica en que generalmente esta indicando la presencia de este
microorganismo en el aparato genital y ello constituye un factor de riesgo en la
embarazada para la rotura prematura de membranas, con la consiguiente complicacion

probable de corioamnionitis, o bien para las complicaciones perinatales.
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Tabla 7. Microorganismos mas frecuentemente aislados en Urocultivos:

Especies uro
patégenas comunes

(crecen en 24 horas)

Especies que pueden
ser uropatogenas
(requieren
incubacion

prolongada

Especies no
uropatogenas
(Flora residente)

Especies uro

patdgenas poco
comunes (no crecen

en medios de rutina)

Escherichia coli
Klebsiella spp.
Proteus spp.
Pseudomonas
aeruginosa
Enterobacter spp.
Enterococcus spp.
Staphylococcus
saprophyticus
Staphylococcus
aureus
Streptococcus

agalactiae

Gardanerella
vaginalis
Haemophilus
influenzae
Haemophilus
parainfluenzae
Corynebacterium

urealyticum

Lactobacillus
Difteroides
(Corynebacterium)
Micrococcus
Staphylococcus
coagulasa negativa
diferentes de S.
saprophyticus y S.
epidermidis
Actinomyces spp.

Bacillus spp.

Neiseeria
gonorrhoeae
Chlamydia
trachomatis
Mycobaterium

tuberculosis

Fuente: Ronddn Miguel, Infeccion del Tracto Urinario, 2011

Como la mayoria de ITU se produce por Enterobacterias, a continuacion se muestra las

principales caracteristicas de la familia Enterobacteriaceae:

e Son Gram Negativos

e Tienen forma bacilar

e Son maviles por flagelos

¢ No forman esporas

e Crecen en peptona 0 medio extracto de carne sin adicién de cloruros u otros

complementos.
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Crecen bien en agar Mac Conkey formando colonias circulares, convexas, lisas y
bordes definidos

Crecen aerébicamente y anaerobicamente

Fermentan D-glucosa, frecuentemente con produccién de gas.

Son catalasa (+), oxidasa (-)

Reducen nitratos a nitritos

Los reservorios en los que se encuentra son agua, plantas, tracto intestinal de

humanos y animales.

Escherichia coli

= Pertenecen a la flora normal del colon y es la causa mas comun de infecciones

oportunistas.
= Motil.

» Fermenta lactosa, glucosa

= En agars produce betahemolisis.

» Tiene antigenos: O, Ky H

= Los Oy K se utilizan para distinguir serotipos, se distinguen 1570, 90K y 50 H.

= Tiene pili que le sirve para adherirse a las células.

Se han postulado diversas causas responsables de nefropatogenicidad de E. coli:

a.)

b.)

Serogrupo O como factor de virulencia: el antigeno O representa la porcion de
azlcares de 5 a 6 carbonos que integran la parte terminal, hidréfila, del polisacarido
unido al lipidos(LPS), que forma parte de la membrana externa de las bacterias
gram negativas. El antigeno O en el LPS esta unido al ntcleo formado por azlcares
de 7 y 8 (KDO) carbonos. La unién del antigeno O a este nucleo determina que
posee capacidad antigénica que da lugar a la produccién de anticuerpos especificos
que se pueden utilizar en el diagnostico de localizacion de ITU.

Presencia o alta concentracion de antigeno K: el antigeno K de E. coli es un
mucopolisacarido acidico que forma parte del glicocalix o sea de la capa mucoide,
ya que se sitGa en la parte mas extensa de la célula bacteriana. Esta capa no es
imprescindible para la bacteria, tiene su rol en los fendmenos de adherencia a

superficie por lo que puede estar ausente. Su composicion quimica es variable. La
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carga negativa superficial causada por la riqueza en polisacéridos acidicos parece
ser la responsable de la virulencia, ya sea provocando mayor adhesividad de la
bacteria a las células renales, mayor resistencia a la fagocitosis o a la alteracion de
la via alternativa del complemento.

Adherencia: Las adhesinas bacterianas se combinan especificamente con
macromoléculas, en el caso de bacterias que invaden a humanos, la combinacion
se efectlia con macromoléculas de las superficies celulares del huésped.

Existen tres tipos de adhesinas (fimbrias, proteinas no fimbriales y estructuras no
proteicas), siendo las primeras las mas estudiadas. Las fimbrias son apéndices
filamentosos estructurados por proteinas, caracterizadas por la presencia de un alto
contenido de aminodacidos hidr6fobos. No tiene relacion estructural, morfoldgica ni
funcional con los flagelos. Las fimbrias son practicamente exclusivas de las
bacterias gram-negativas, tanto ambientales como saprofitas o patdgenas.

Las fimbrias no son elementos indispensables ni estructuras permanentes en las
bacterias, una bacteria puede pasar de la fase fimbriada a la no fimbriada, esto de
acuerdo a las condiciones fisicoquimicas en las que se encuentra; esto es lo que
sucede en la orina vesical en las mujeres que retienen la orina indebidamente. Las
bacterias desarrolladas en el medio liquido en fase logaritmica suelen carecer de
fimbrias y en cambio estas organelas aparecen cuando el medio se “satura” de
bacterias o sea en la fase “estacionaria”. El proceso de adherencia puede resultar
ventajoso o perjudicial para la bacteria invasora durante el proceso infeccioso. Por
una parte, las adhesinas permiten la union de los microorganismos a células
epiteliales, favoreciendo la colonizacion bacteriana. Pero luego de haber invadido
tejidos méas profundos y habiendo puesto en movimiento el sistema fagocitario, las
mismas adhesinas pueden favorecer la unién de las bacterias a las células
fagocitarias promoviendo asi su eliminacion.

El tipo mas comln de fimbrias en E. coli y en otras enterobacterias es la
denominacion tipo 1.

d) Produccion de hemolisinas: la produccion de hemolisinas esta codificada por
plasmidos en E. coli, pero en otras bacterias esta propiedad puede ser cromosomica.
La actividad de las hemolisinas como citotoxinas le permite a la bacteria disponer
rapidamente de hierro al liberar hemoglobina. Mediante otras proteinas

consideradas también como factores de virulencia, los sider6foros incorpora el
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f)

hierro de la hemoglobina liberada al citoplasma bacteriano para ser usado en el
metabolismo. La presencia de este factor puede explicar cuadros de anemia
asociados a ITU pediatricas y durante el embarazo.

Sensibilidad a la accion bactericida del suero: en una gran mayoria de bacterias
se halla codificada genéticamente la resistencia al poder bactericida del suero, lo
que condiciona su caracter patdégeno. En las cepas provenientes de 1TU se ha visto
que esta propiedad es codificada en blogue con otros factores de virulencia.
Capacidad de reproduccion en la orina: existen cepas de enterobacterias que se
multiplican mas rpidamente que en otras en orina. Este es un hecho observacional

y merece tenerse en cuenta en pacientes con factores predisponentes para ITU.

Tabla 8. Diferenciacion del género Escherichia.

Especie TSI Lisina Movilidad | Fermentacién | Fermentacion
descarboxilasa | a de Lactosa de
35°C D-Sorbitol
E. coli A/A 90 95 95 94
E. coli K/A 40 5 25 75
inactiva
E. A/A 6 99 45 0
hermannii

Fuente: Sacsaquispe Contreras Rosa, Manual de Procedimientos Bacterioldgicos, 2005

Los valores indican el porcentaje de positividad de cepas para las diferentes pruebas o

reacciones.

Existen diferentes tipos de E. coli tales como:

E. coli Enterotoxigénica: Causa diarrea en la infancia

E. coli Enteropatogénica: Provoca diarrea aguda, vémitos y fiebre de baja
intensidad

E. coli Enterohemorragica: causa de diarrea sanguinolenta y puede complicarse con
el Sindrome Urémico Hemolitico (enfermedad que se caracteriza por insuficiencia

renal, anemia hemolitica y defectos de la coagulacion).
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e E. coli Enteroagregativa: Se desconoce su causa Yy Se caracteriza por diarrea
crénica.

e E. coli Enteroinvasiva: Provoca disenteria o diarrea acuosa.

e E. coli de Adherencia Difusa: No se sabe como se transmite. Se manifiesta como

diarrea.

Klebsiella spp.

Son inmdviles, gram negativas, anaerobias facultativas, con una prominente capsula de
polisacaridos. Los factores de patogenicidad de este género son la capsula, que es un factor
antifagocitario, y la endotoxina de pared, que es un lipopolisacarido.

Son fermentadores positivos, producen gas, son catalasa positiva, la urea es hidrolizada, y
ademas utilizan el carbono como fuente de energia.

Los principales factores de virulencia de Klebsiella pneumoniae (Ver Anexo 6) asociados
con ITU son: el tipo capsular K2 serovar mas comun en ITU (sélo en cistitis), fimbrias tipo
1 que son més frecuentes en aislamientos de pielonefritis, resistencia al poder bactericida
del suero que es mas frecuente en aislamientos de pacientes sintomaticos que

asintomaticos, y la aerobactina que es mas frecuente en aislamientos de pielonefritis

Tabla 9. Diferenciacion del género Klebsiella(TS1 K/A o A/A, no movil)

Especie Indol | Rojo de VogesProskauer | Urea Utilizacion
metilo de
malonato
K. pneumoniae 0 10 98 95 93
K. oxytoca 99 20 95 90 98

Fuente: Sacsaquispe Contreras Rosa, Manual de Procedimientos Bacterioldgicos, 2005

Enterococcus

Son cocos gram-positivos, anaerobios facultativos que pueden crecer en condiciones de
temperatura, pH y osmolaridad extremas.

Los Enterococcus son saprofitos habituales del tracto gastrointestinal y ocasionalmente

forman parte de la flora vaginal y de la uretra masculina.
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Dentro de las numerosas especies del género Enterococcus, Enterococcus faecalis y
Enterococcus faecium son los que causan la mayoria de las infecciones en humanos. La
frecuencia de aislamiento de Enterococcus a partir del tracto urinario en pacientes
hospitalizados varia del 6-16% en algunos estudios o del 11.1-20.8% en un estudio del afio
1985 (Gross, P.A. y cols).

Los factores de virulencia que se pueden nombrar: adhesinas y factores de superficie. Se
ha demostrado que en Enterococcus faecalis la presencia de plasmidos que codifican un
sistema bacteriocina-hemolisina que puede ser transmitido. Y en las cepas que no poseen
plasmidos y que actian como receptores de los mismos, producen una feromona “sexual”
que estimula a las cepas dadoras de plasmidos a generar una sustancia de agregacion que
es una proteina de superficie. La presencia de la misma origina el acercamiento entre la
célula dadora y la receptora, facilitindose de esta manera la recombinacion genética por
conjugacion. Los Enterococcus que expresan la sustancia de agregacion se pueden unir a
células eucaridticas que expresan integrinas. De esta manera se unen en forma mas
eficiente a las células tubulares renales que aquellos que no expresan dicha proteina de
superficie. A su vez, las feromonas pueden desencadenar la respuesta inflamatoria.
Enterococcus faecalis es capaz de adherir a la fibronectina y a la albimina mediante
receptores que contienen proteinas y carbohidratos. Muchos aislamientos clinicos de
Enterococcus producen citolisinas que son proteinasas que destruyen los eritrocitos
humanos y de otros animales. Cabe destacar que los altos niveles de resistencia a los
aminoglucésidos se observan precisamente mas a menudo en cepas productoras de

hemolisinas.

Proteus

Este género esta formado por bacilos muy moviles, se conocen las especies: Proteus
mirabilis, Proteus vulgaris, Proteus penneri, fuera del tubo digestivo producen infecciones
en vias urinarias, en heridas y en otros tejidos.

Son fermentadores positivos, producen gas, utilizan carbono como fuente de energia,
oxidasa negativos.

Proteus mirabilis es el segundo germen en frecuencia en la ITU infantil y suele ser
causante de infecciones urinarias en las que concurren obstrucciones o impedimentos del
flujo urinario. Es extrafio detectarlo como causal de bacteriuria asintomatica, por su

capacidad de alcalinizacion de la orina, esto es debido a la produccién de ureasa. Puede
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ocasionar episodios de litiasis, y confinarse en los calculos. En los casos en los que no
ocurre litiasis, las ITU altas por P. mirabilis son hematdricas y la localizacién renal tiende
a ser intracelular. La gran movilidad de P. mirabilis favorece el ascenso a contracorriente
de la orina uretral.

Es menos frecuente que E. coli por lo que puede encontrarse en menor participacion en la
flora fecal normal. Se calcula que existe un P. mirabilis por 10 000 E. coli.

Otro factor de virulencia en esta bacteria son los flagelos que son estructuras compuestas
por numerosas Yy diferentes subunidades polipéptidas flagelinas. P. mirabilis es una
bacteria dimorfica que sélo tiene pocos flagelos cuando crece en medio liquido pero que,
cuando lo hace en medio sélido se alarga, y produce numerosos flagelos. Y realiza la

diferenciacion denominada “swarming” “swarmer”. (Ver Anexo 7)

Tabla 10. Diferenciacion del género Proteus (TSI A/A o K/A, H2S+, movil). (Ver
Anexo 8)

Especie Indol Ornitina Fermentacién  de
descarboxilasa Maltosa

P. mirabilis 2 99 0

P. vulgaris 98 0 97

P. penneri 0 0 100

Fuente: Sacsaquispe Contreras Rosa, Manual de Procedimientos Bacterioldgicos, 2005

Staphylococcus aureus

Puede también producir ITU. Los cuadros pueden variar desde una bacteriuria asintomatica
a infecciones severas asociadas con bacteriemias. A pesar de la frecuencia con que
coloniza la zona perineal, presenta una baja incidencia de ITU, alrededor de 1 al 5%. Se
observa en cuadros de pielonefritis xantogranulomatosa en pacientes diabéticos y en
unidades de cuidados intensivos suele recuperarse a partir de pacientes con sondas
vesicales 0 sometidos a operaciones urologicas. Los mecanismos de virulencia asociados a
estas infecciones posiblemente sean similares a los que expresa en otras patologias:
exotoxinas, y capsulas. (Farinati, Grimoldi, Corazza, & Benchetrit, 1998)

Son bacterias muy resistentes al calor y la desecacion que pueden crecer en medios con
elevada salinidad (7,5% de CINa). Son cocos gram-positivos, agrupacion tipica en

racimos, son catalasa positiva, anaerobios facultativos, inmdviles, no esporulados,
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crecimiento rapido (18-24 horas) de incubacion formando colonias de 1 a 3 mm de
didmetro. La morfologia colonial es una caracteristica muy util que ayuda a diferenciar
inicialmente la especie de Staphylococcus aureus, siendo colonias lisas, elevadas,
brillantes y de bordes enteros. Tipicamente, las colonias presentan una consistencia
cremosa, con una coloracion amarillenta o dorada, debida a la produccion de un pigmento
carotenoide, casi todas las cepas tienen un halo de B-hemolisis o0 de hemolisis completa
alrededor de la colonia, cuando crecen en medios de cultivo con sangre.

Se distingue de las otras especies por la produccion de la enzima coagulasa, que permite a

la bacteria coagular el plasma.

Pseudomonas aeruginosa

Estas bacterias se presentan causando ITU en pacientes inmunosuprimidos. Por lo que es
muy relevante su diagnostico.

Mas del 95% de cepas de Pseudomonas aeruginosa aisladas de muestras clinicas pueden
identificarse observando la presencia de las siguientes caracteristicas primarias: colonias
grandes, olor similar a uvas, las colonias son oxidasa positivas (dentro de los 10 segundos).
La mayoria de las cepas producen piocianina, un pigmento fenazinico verde hidrosoluble
que imparte un color verdoso al medio de cultivo. De hecho, la presencia de piocianina
puede ser la Unica caracteristica necesaria para identificar a P. aeruginosa, porque ningun

otro no fermentador sintetiza este pigmento.

Acinetobacter spp.

Son bacilos o cocobacilos gram negativos, muchas veces dispuestos en parejas. No
fermentan la glucosa y son aerobios estrictos, inmdviles, catalasa positivos y oxidasa
negativos. La mayoria de las infecciones es producida por A. baumannii

Acinetobacter spp, puede ser encontrado en multiples sitios animados e inanimados; por lo
que puede ser aislado en material hospitalario, catéteres, liquido de dialisis peritoneal y en
muchos instrumentos, debido a que puede crecer muy facilmente utilizando fuentes de
carbono a través de algunas vias metabdlicas. (Ossa, 2007) Es por esto que puede afectar a
pacientes inmunosuprimidos, las vias urinarias después de colocar una sonda, areas

quirdrgicas, zonas de quemaduras.
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CAPITULO Il

3. PROCEDIMIENTO METODOLOGICO
3.1 TIPO DE INVESTIGACION

La investigacion es de tipo descriptivo, se llevd a cabo con muestras de orina de pacientes
hospitalizados que se recibieron en el laboratorio de Bacteriologia del HCAM.

La investigacion se desarrollo en tres fases:

1. Recoleccion de muestras:
Esta se llevd a cabo en el “Hospital Carlos Andrade Marin”, en ¢l area de Microbiologia,
seccion de Bacteriologia. Estas muestras fueron orinas de pacientes hospitalizados que
tenian pedido de urocultivo.

2. Pruebas de laboratorio: De las muestras recolectadas se realiz6 el examen EMO y
Urocultivo, y cuando dio un resultado positivo se identifico el agente etiologico y se

realizd el antibiograma.

3. Andlisis de resultados.

3.2 VARIABLES DE ESTUDIO
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Hipotesis Variable Definicion Indicador Dimensiones Instrumento de
Dependiente Medida
Al obtener resultados en el Urocultivo Cultivo de orina para el | Nimero de | Positivo:  Numero  de | Cultivo
EMO de leucocitos, nitritos aislamiento de bacterias uro | Muestras qui muestras an Crecimiento Pruebas Bioquimicas
(tira reactiva) y/o bacteriuria patodgenas que son causa tjg%;n > 1 mayor'a 10°UFC/mL Antibiograma
mL / Total de | Negativo: Numero de
(analisis microscdpico) frecuentes de infeccion urinaria, | muestras muestras con crecimiento
negativos en las muestras de de crecimiento facil y rapido, | Sembradas. menor a 10° UFC/mL
orina de pacientes cuyo metabolismo respiratorio
hospitalizados, se evita la corresponde al de aerobias o
realizacion de un urocultivo anaerobias facultativas.
Variable Independiente
Leucocitos Son detectados por la esterasa N° de muestras que | Negativo: 0 Equipo URISYS

(tira reactiva)

leucocitaria que contieneny que
cataliza la hidrdlisis de un éster

presenten mayor a
10 leucocitos/mm?®

Positivo: No. Leucocitos/

2400

para producir su alcohol y acido /N° total de mm’
dando un color, cuya intensidad muestras.
depende de la cantidad de los
leucocitos.
Nitritos (Tira reactiva) Reaccidn de Gries: Los nitritos No. De muestras Negativo: 0 Equipo URISYS
presentes por el cambio de Nitritos (+) / No. 2400
nitratos por las bacterias Total de muestras Positivo:1

reaccionan con una amina
aromatica para dar lugar a un
compuesto de diazonio que se
acopla para formar un
azocolorante de color rojizo.
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Bacteriuria

Etimoldgicamente es la presencia
de bacterias en orina.

No. de muestras
con presencia de
bacterias/No. Total
de muestras

No. Bacterias/campo

Equipo UF-1000i
Microscopia

manual

Variable de estudio

Infecciones

urinarias

de

vias

Es la inflamacién de las
estructuras del aparato urinario,
ocasionada

por un agente

infeccioso.

Porcentaje de
pacientes con
infecciones de
tracto urinario
bacteriano
(Urocultivo
positivo)

Si  presenta Urocultivo
positivo (> 10° UFC/mL)
No presenta Urocultivo

positivo (> 10° UFC/mL)

Urocultivo en agar

Agar MB (Eosin
metilen blue).
Pruebas bioquimicas
antibiograma.
Registro de datos y
resultados del

hospital.
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3.3 METODOS Y TECNICAS DE LABORATORIO
3.3.1 EXAMEN ELEMENTAL Y MICROSCOPICO DE ORINA
El anélisis EMO se realiz6 en dos fases:

a. Examen fisico: Se realizo la observacion de la muestra, tomando en cuenta el color
y aspecto de cada muestra de orina, ya que se puede presumir que si esta turbia es
por la presencia de bacterias o cristales.

b. Analisis quimico y microscopico: El analisis quimico se realiz6 mediante el
equipo URYSIS 2400 que utilizas tiras reactivas Combur test — Chemstrip y para
el andlisis microscdpico se utiliz6 el UFC-1000i que mide RBC, WBC, bacterias,
células epiteliales, cilindros, cristales, levaduras y espermatozoides que se basa en

la citometria de flujo fluorescente. (Ver Anexo 9).

El analizador URYSIS 2400 que se utilizd para procesar las muestras es totalmente
automatizado para la determinacion semicuantitativa in vitro de analitos en orina. Emplea
fotometria de reflectancia para la determinacion de los parametros de la tira reactiva, y
refractometria para cuantificar la gravedad especifica. Las funciones béasicas del analizador
son: suministro de las tiras reactivas y pipeteo automatico de las muestras, con periodo
controlado de incubacidn.

El equipo UF-1000i usado para el analisis microscopico brinda informacion
complementaria sobre la morfologia de los microorganismos y células presentes en orina y
usa un sistema de reglas que permiten alertar al usuario sobre la necesidad de revisar la
muestra al microscopio. Posee dos canales analiticos de clasificacion separados: uno para

bacterias y otro para los demas parametros.

Calibracion:

La calibracion se ejecuta solo cuando el equipo lo solicite. Se calibra el fotdmetro y el
medidor de densidad, con tiras reactivas para calibracion URISYS 2400, la calibracion de
la densidad se basa en la medicién con agua destilada.

Los valores de calibracion medidos para cada area elevada de la tira reactiva, se compara

con los valores obtenidos de la calibracion anterior y los valores de calibracion de fabrica.
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Control de Calidad de UF-1000i
Para asegurar la precision de los resultados se utilizaron dos materiales de control:

UF Il CONTROL-H
UF I CONTROL-L.
Principio del método UFIl CONTROL.:

Contiene particulas que representan globulos rojos, glébulos blancos, células epiteliales,

cilindros y bacterias.

Siempre se utilizan copas nuevas para su procesamiento, y se mezcla vigorosamente por lo

menos treinta veces cada control, para su tota homogenizacion. (Ver anexo 10).

Después de diez segundos inmediatamente, se dispensa en una copa nueva de treinta a
treinta y cinco gotas, y se envia a procesar en la modalidad manual, se descarta la copa.

Después de cada medicion de cada uno de los controles se realiza un autolavado.

Todo control después de ser abierto tiene una duracién de treinta dias. Se revisa que los

valores de los controles no tengan ninguna alarma y que estos se almacenen en el equipo.
3.3.2 UROCULTIVO

Esta es una técnica microbioldgica mediante la cual se realizé la identificacion bacteriana.

Se empled para el cultivo de las muestras de orina, Agar sangre humana y Mac Conkey

El procedimiento del Urocultivo consiste en:

e Realizar la siembra en cajas bipetri, para asi obtener aislamiento de colonias
bacterianas por agotamiento con un asa bacteriol6gica0.001mL.

e Incubar por 24 horas y observar si hay crecimiento bacteriano, si no lo hay se
reincuba por 24 horas.

e Si no hay desarrollo se reporta como “No hay desarrollo en 48 horas de
incubacion”.

e Si hay crecimiento bacteriano de 10.000 UFC/mL o > 100.000 UFC/mL se
considera como positivo y procede a identificar la bacteria, por pruebas
bioquimicas en el caso de ser Enterobacterias para llegar al género y especie, y su
respectivo antibiograma.
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e En el caso de ser cocos gram positivos, se procede a ser la prueba de la catalasa,
para saber si es Staphylococcus o Enterococcus.

e En el caso de ser catalasa positiva, se realiza la prueba de coagulasa o manitol
salado para identificar Staphyloccocus aureus, en el caso de ser negativos se
observa en el antibiograma la resistencia a la novobiocina de 5 mcg.

e Si la catalasa es negativa, se procede a realizar la hidrolisis de bilis esculina y el
crecimiento en BHI con 7.5% de NaCl.

e Para identificar las enterobacterias se lee las pruebas bioquimicas.

e Una vez identificada la bacteria se procede a tomar tres a cinco colonias del cultivo
original e inocular en BHI, incubando de treinta minutos a una hora, con un tubo de
solucién salina se compara la turbidez con la escala de Mac Farland
correspondiente a 1.5x10° bacterias/mL, para realizar el antibiograma por el
método de difusion Bauer Kirby en agar Mueller Hinton.

e Para ver la sensibilidad para cada uno de los antibidticos utilizados se mide cada

halo y se compara con la tabla del CLSI.
Para la prueba presuntiva de identificacion de BLEE se bas6é segun las normas
CLSI en el empleo de amoxicilina/acido clavulanico, y su interaccion con
aztreonam, ceftriaxona, ceftazidima, cefotaxima y cefepime. (Ver Anexo 11)

e Para el control de calidad en urocultivos se utiliz6 cepas ATCC, para realizar los

controles positivos de las pruebas realizadas como manitol, coagulasa, catalasa.

3.4 POBLACION Y MUESTRA
3.4.1 POBLACION

La poblacion corresponde a muestras de orina de pacientes en hospitalizacién con
diagnostico presuntivo de ITU que se recibieron en la seccién de Bacteriologia, del servicio de
Patologia Clinica del HCAM.
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3.4.2 MUESTRA
Al tratarse de una investigacion Descriptivo exploratorio, para el célculo del tamafio de la

muestra se utilizo la siguiente formula:

z’pgN
n =
e’(N—-1)+z°pq

Para calcular la muestra se asumio una prevalencia de Urocultivos positivos del 30 % en
base a la prevalencia encontrada en el HCAM en Enero del 2012, segun los registros de
laboratorio de Bacteriologia, y una poblacion en base al nimero de muestras para
urocultivos en dicho mes; con un margen de error de +/- 5% y con un intervalo de

confianza del 95%.

Para este estudio se establecié un nivel de confianza del 95%, un error de muestreo o error

alfa 0,05.

MUESTRA CON PROPORCIONES
Variable Valor
Poblacion 300

Intervalo de confianza 95%

4 1,9600

Probabilidad a favor 30%
Probabilidad en

contra 70%

Error de estimacion % 5%

Tamafo de muestra 160

Se recogieron 160 muestras de orina solicitadas para realizar urocultivo provenientes de
pacientes hombres y mujeres que se encuentren en hospitalizacion del HCAM, que

cumplan con los criterios de inclusién mencionados a continuacion:

3.4.3 Criterios de Inclusion:

e Muestras de orina de pacientes hospitalizados que soliciten el cultivo de orina.

e Muestras de orina de pacientes hospitalizados recolectadas adecuadamente en
recipiente estéril.

e Muestras de orina de pacientes hospitalizados que tengan minimo 4 horas en vejiga

y que sea tomada como miccidn espontanea.
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3.4.4 Criterios de Exclusion:

e Muestras de orina de pacientes de consulta externa

e Muestras de orina de pacientes hospitalizados con antibioticoterapia

e Muestras de orina de pacientes hospitalizados que llegan con solicitud para
evolucion de terapia.

e Muestras de orina de pacientes hospitalizados en los dias que el control estuvo
fuera.(Ver Anexo 12)

3.45 TIPO DE MUESTREO
El método que serd utilizado es el probabilistico aleatorio simple, ya que todas las muestras

que cumplan con los criterios de inclusion podrian entrar en el estudio.

3.4.6 ANALISIS ESTADISTICO

3.4.6.1 RECOLECCION DE DATOS
La recoleccion de datos se realizd en base a los resultados obtenidos de los analisis
realizados, que se encuentran en las hojas de trabajo y los registros del Laboratorio de
Bacteriologia del HCAM, donde se recopilaron los siguientes datos: analisis quimico de
orina, la esterasa leucocitaria, nitritos, y en el microscopico de orina bacterias y resultado

del cultivo.

3.4.6.2 ANALISIS DE DATOS
Los datos que se obtuvieron a lo largo de la investigacion fueron registrados en hojas de
recoleccion de informacion elaboradas para cada estudio y fueron transcritos a una base de
datos en el programa Microsoft Excel para procesar informacion y realizar célculos

especificos.
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CAPITULO IV
4. RESULTADOS

4.1 MUESTRA CONTROL
Los resultados de las muestras control fueron los siguientes:
Cuadro 1. Valores obtenidos del control de calidad: Material UF 11 (L)
Archivo No. QCF02 Material UF 11 (L)
Lo. Lote YS3007 Caducidad 01/02/2013

Statistics Valor de m cel. /uL C.V. (%) N
referencia cel./uL

RBC 36-38,4 37,3 0,7 13

WBC 36,4- 38,8 37,6 0,6 13

BACT 196-208 202,1 0,9 13

Analisis: De acuerdo a los resultados del control de calidad Material UF 11 (L) entregados
por el laboratorio del HCAM, en los dias correspondientes del 15 al 31 de Octubre del
2012, estos se encuentran a 1DS y a 2DS a los dos lados de la media, obteniendo como
media un valor de 37,3 cel./uL para RBC, para WBC 37,6 cel./uL y 202,1 cel./uL para

BACT; e indica que no se incumplié ninguna regla. (Ver Anexo 12)

Cuadro 2. Valores obtenidos del control de calidad: Material UF 11 (H)
Archivo No. QCFO1 Material UF-(H)
No. Lote YS3007  Caducidad 01/02/2013

Statistics Valor de m cel. /uL C.V. (%) N
referencia cel./uL

RBC 194- 206 199,5 0,9 12

WBC 780-830 806,1 0,6 12

BACT 680-730 704,8 0,7 12

Analisis: De acuerdo a los resultados del control de calidad Material UF 11 (H) entregados

por el laboratorio del HCAM, en los dias correspondientes del 15 al 31 de Octubre del
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2012, en el dia 17 existié incumplimiento de la regla 1 3s, por lo que los datos de pacientes
no se tomaron en cuenta de ese dia, en todos los demaés dias los datos se encontraron a 1DS
y a 2DS a los dos lados de la media, obteniendo valor de media para RBC 199,5 ce./uL,
para WBC 806,1 cel./uL y para BACT 704,8 cel/pL. (Ver Anexo 13).

Cuadro 3. Valores obtenidos del control de calidad: Material AUTION CHECK I L
Archivo No. QCC01 Material AUTION CHECK I L
No. Lote 13B 82 Caducidad 31/01/2013

Statistics Valor de m cel. /pL C.V. (%) N
referencia

PRO 0-8 mg/dL 4,0 mg/dL 33,9 13

LEU 5 leu/pL 5,0 mg/dL 13

NIT 0,0-0,08 mg/dL 0,0 mg/dL 38,5 13

pH 4-7 6,0 7,2 13

Anélisis: De acuerdo a los resultados del control de calidad Material AUTION CHECK |
L entregados por el laboratorio del HCAM, en los dias correspondientes del 15 al 31 de
Octubre del 2012, los datos se encontraron a 1DS y a 2DS a los dos lados de la media,
obteniendo valor de media para PRO 4,0 mg/dL, para NIT 0,0 mg/dL y para pH un valor
de 6,0 a excepcion de LEU con un valor Gnico de 5,0 leu/pL, y no se incumplié ninguna

regla esos dias (Ver Anexo 14)
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Cuadro 4. Valores obtenidos del control de calidad: Material AUTION CHECK I H
Archivo No. QCC02 Material AUTION CHECK I H
No. Lote 23 A80  Caducidad 31/01/2013

Statistics Valor de m cel. /uL C.V. (%) N
referencia

PRO 160-280 mg/dL | 214,1 mg/dL 7,4 13

LEU 500 leu/pL 500,0 leu/pL 13

NIT 2-22 mg/dL 12,0 mg/dL 10,8 13

pH 6-9 8,2 6,4 13

Andlisis: De acuerdo a los resultados del control de calidad Material AUTION CHECK |
H entregados por el laboratorio del HCAM, en los dias correspondientes del 15 al 31 de
Octubre del 2012, los datos se encontraron a 1DS y a 2DS a los dos lados de la media,
obteniendo valor de media para PRO 214,1 mg/dL, para NIT 12,0 mg/dL y para pH un
valor de 8,2 a excepcién de LEU con un valor Gnico de 500 leu/ pL, y no se incumplio

ninguna regla en esos dias. (Ver Anexo 15)

4.2 DESCRIPCION DE LA MUESTRA

Las muestras estudiadas fueron correspondientes a 160 pacientes hospitalizados del

HCAM de la ciudad de Quito los cuales estan clasificados a continuacién segiin sexo:

Cuadro 5. Distribucion de las muestras estudiadas segun sexo de los pacientes
hospitalizados.

Pacientes NUmero Porcentaje %
Hombres 59 37

Mujeres 101 63

Total 160 100 %
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Gréfico 1. Distribucién porcentual de las muestras estudiadas segin sexo de los
pacientes hospitalizados.
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Elaborado por Diana Jumbo, Dana Sobrevilla
Anélisis:
Del total de 160 pacientes hospitalizados de los cuales se solicitd urocultivo y que
conformaron la muestra definitiva, las pacientes mujeres predominan con un porcentaje del

63%, y en el caso de los pacientes hombres corresponde a un 37% .

Cuadro 6. Distribucion de pacientes hospitalizados segun el servicio en los cuales se

realizé el urocultivo.

Servicio NUmero Porcentaje %
Urologia 32 20
Nefrologia 14 8,75
Medicina Interna 34 21,25
Obstetricia 41 25,625
Traumatologia 14 8,75
Infectologia 6 3,75
Trasplante renal 9 5,625
Pediatria 9 5,625
Gastroenterologia 1 0,625
Total 160 100%
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Gréfico 2. Distribucion porcentual de los servicios de hospitalizacion del HCAM que
solicitan Urocultivo.
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Anélisis:

Se observa que de un total de 160 pacientes que conformaron la muestra definitiva, el
servicio con mas solicitudes de Urocultivos es Obstetricia con un 25,625%, siguiéndole el
servicio de Medicina Interna con un 21,25%, y con un 20% el servicio de Urologia, el
servicio de Nefrologia y Traumatologia les corresponde un 8,75%, siguiéndole los
servicios de Pediatria, y Trasplante renal con un 5,625%, el servicio de Infectologia le

corresponde 3,75% y finalmente con un 0,625% le corresponde al servicio de
Gastroenterologia.

Cuadro 7. Distribucion porcentual segun el resultado del Urocultivo

Pacientes con Urocultivo Numero Porcentaje %
Positivo 47 29

Negativo 113 71

Total 160 100%
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Gréfico 3. Distribucion porcentual segun el resultado del Urocultivo.
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Anélisis:
Del total de las 160 muestras procesadas que conformaron la muestra definitiva, n=47 son
las muestras con un resultado positivo de Urocultivo y corresponden a un 29% y con un n=
113, son muestras que corresponden a un 71% en donde se obtuvo un resultado
NEGATIVO de Urocultivo.

Cuadro 8. Distribucion de bacterias encontradas en Urocultivos positivos.

Bacterias Numero | Porcentaje
E. coli 22 46.81
E. coli

presuntiva

BLEE 7 14.89
K. pneumoniae 3 6.38
K. oxitoca 1 2.13
P. aeruginosa 2 4.26
Enterocococcus 4 8.51
P.

mirabilis 2 4.26
S. aureus 1 2.13
S. epidermidis 4 8.51
Acinetobacter 1 2.13
Total 47 100.00
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Grafico 4. Distribucion porcentual de bacterias encontradas en Urocultivos positivos.
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Anélisis:

Del total de 47 Urocultivos positivos, se observo que la bacteria mas predominante es la
Escherichia coli con un 46.81%, E. coli cepa presuntiva para BLEE corresponde un
14.89%, siguiéndoles Enterococcus y Staphylococcus epidermidis con un 8.51%, otra
bacteria identificada es Klebsiella pneumoniae con un 6.38%, ademas se identifico a P.
aeruginosa y a Proteus mirabilis teniendo ambas un porcentaje equivalente a 4.26%, y por

ultimo las de menor porcentaje identificadas fueron Acinetobacter spp y S. aureus.

4.3 Estadisticas de la Regresion maltiple entre EMO y UROCULTIVO en muestras
de pacientes hospitalizados del HCAM, 2012

Para realizar la regresién multiple se necesit6 dar un valor conocido a los datos obtenidos,
es decir al Urocultivo Negativo: 1000 UFC/mL; mientras que al Urocultivo Positivo:
1000000 UFC/mL, a los Nitritos positivos se les asign6 el valor de 1, y al resultado
negativo se le asignd el nimero cero. En el caso de los leucocitos se tomé directamente el
valor proporcionado por el equipo desde 0, 25, 75, 100 y 500. Por ultimo para las bacterias

en el analisis microscopico se reporto por el valor obtenido en el equipo.
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Cuadro 9. Esquema 1. Estadisticas de Regresion entre EMO y Urocultivo tomando en
cuenta todas las variables independientes (X)

Es la Regresion mdltiple tomando en cuenta las variables independientes X que son
leucocitos, nitritos (tira reactiva), leucocitos y bacterias (andlisis microscépico) y la
variable dependiente Y (Urocultivo)

Estadisticas de la regresion

Coeficiente de correlacion maltiple 0.80
Coeficiente de determinacion R"2 0.65
RA2 ajustado 0.64
Error tipico 27067.91
Observaciones 160
Variables independientes Coeficientes
LEUCO (gr/dI) 74.24
NITRITOS (+/-) 48283.33
BACTERIA (#/campo) 2 46915
PIOCITOS (#/campo) -27.19

. 8894.75
Interseccion

Anélisis:

El coeficiente de correlacidn es del 64% siendo bajo para para predecir que las variables
independientes o predictoras (X) influyen sobre la variable dependiente (Urocultivo Y);
esto es cuando se toma en cuenta la interseccion y ademas se observo que los piocitos en el
microscopico dan una resultado negativo, es decir por cada piocito encontrado en campo

tiende a disminuir el prondstico de un Urocultivo positivo.
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Cuadro 10. Esquema 2. Estadisticas de Regresion entre EMO y Urocultivo,
excluyendo piocitos (analisis microscopico)

Es la Regresion mdltiple tomando en cuenta las variables independientes X que son
leucocitos, nitritos (tira reactiva), bacterias (analisis microscépico) y variable dependiente
Y (Urocultivo)

Estadisticas de la regresion

Coeficiente de correlacion multiple 0.80
Coeficiente de determinacion R"2 0.64
R”2 ajustado 0.64
Error tipico 27032.39
Observaciones 160
Variables independientes Coeficientes
LEUCO (gr/dl) 63.77
NITRITOS (+/-) 49141.99
BACTERIA (#/campo) 541

. 8876.70
Interseccion

Anadlisis:
Se observo que al no tomar en cuenta los piocitos en el examen microscopico y con la
interseccion el coeficiente de correlacion no varia, es decir se mantiene 64%, se mantiene

el valor predictivo de las variables independientes con la variable dependiente.
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Cuadro 11. Esquema 3. Estadisticas de Regresion entre EMO y Urocultivo,

excluyendo piocitos (andlisis microscopico) e interseccion es cero.

Es la Regresion mdltiple tomando en cuenta las variables independientes X que son
leucocitos, nitritos (tira reactiva), bacterias (analisis microscépico) y variable dependiente

Y (Urocultivo), y excluyendo la interseccion.

Estadisticas de la regresion

Coeficiente de correlacién multiple 0.86
Coeficiente de determinacion R"2 0.73
R”2 ajustado 0.72

. 28027.79
Error tipico
Observaciones 160
Variables independientes Coeficientes
LEUCO (gr/dl) 77.15
NITRITOS (+/-) 52801,02
BACTERIA (#/campo) 267

- 0

Interseccion

Anélisis:

Después de observar que se mantiene el coeficiente de variacion en los dos casos
anteriores, se realizd el andlisis excluyendo a los piocitos en el microscopio y a la
interseccion asignandole un valor de 0, lo que explica que cuando las variables
independientes equivalen a cero, el resultado de la variable dependiente en este caso
urocultivo debe ser cero; aqui aumento el coeficiente de variacion a 72% que sigue siendo
un valor predictivo bajo, indicando que las variables independientes no son tan certeras a la

hora de predecir un Urocultivo positivo.
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Cuadro 12. Esquema 4. Estadisticas de Regresion entre EMO y Urocultivo, con ajuste
de datos de leucocitos (tira reactiva), bacterias (analisis microscopico), e interseccion

€S cero.

Es la Regresion mdltiple tomando en cuenta las variables independientes X que son
leucocitos, nitritos (tira reactiva), bacterias (analisis microscépico) y variable dependiente

Y (Urocultivo), con interseccion igual a cero y ajuste de datos.

Estadisticas de la regresion

Coeficiente de correlacién maltiple 0.91
Coeficiente de determinacion R"2 0.82
R”2 ajustado 0.81

. 22765.44
Error tipico
Observaciones 160
Variables independientes Coeficientes
LEUCO (gr/dI) 1146.32
NITRITOS (+/-) 32713.06
BACTERIA (#/campo) 531.04

, 0

Interseccion

Anélisis:

Se ajustd los datos sacando la raiz cuadrada para poder minimizar las diferencias entre los
leucocitos de la tira reactiva y las bacterias en el examen microscopico, ya que son
cantidades muy grandes entre si, en donde se obtuvo 81% que significa que es un buen
modelo de correlacion entre las variables estudiadas, sin embargo no del todo neto para

predecir el resultado de Urocultivo positivo.
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4.3.1. Analisis de variables independientes de esquema 4.

Se realizd el anélisis de las variables independientes en base a los resultados obtenidos en
el esquema 4 que es un modelo ajustado, y ademas tiene el mejor coeficiente de

correlacion, llegando a la interpretacion siguiente:

Leucocitos 1146.32: significa que por cada unidad presente de leucocitos en la tira

reactiva, el valor del Urocultivo aumenta 1146 veces.

Nitritos 32713.06: esto indica que por cada nitrito positivo en la tira reactiva, el valor del
Urocultivo puede aumentar en un 32713.06 veces en positividad.

Bacterias 531.04: este valor indica que por cada bacteria presente en el analisis

microscopico, aumentara el valor del Urocultivo 531.04 veces en positividad.
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CAPITULO V

DISCUSION

En la presente tesis se investigo la correlacion existente entre los parametros del EMO
como leucocitos, nitritos en la tira reactiva, piocitos y bacterias en el analisis microscépico,
con el urocultivo de pacientes hospitalizados del HCAM de la ciudad de Quito en el afio
2012.

Para este estudio se utilizd una muestra de 160 pacientes hospitalizados, en los que se
evidencio que la mayoria de solicitudes de urocultivo correspondié a pacientes mujeres con
un porcentaje del 63%, siendo para hombres un porcentaje menor del 37%, por lo que se
demostro que el servicio de Obstetricia con un 25,63% es el que solicité mas el examen de
urocultivo. Muchas pacientes presentan secreciones vaginales sin tratar, lo que puede
confundir el diagnostico con infecciones urinarias cuando no se hace una buena toma de
muestra de orina tanto para el EMO y en especial para el urocultivo.

De acuerdo a los resultados obtenidos en el urocultivo, se encontrd que 47 pacientes
presentaron 1TU, que corresponde a un 29%, indicando que fue relativamente baja la
prevalencia para ITU; en donde se encontrd que la principal bacteria en ITU es Escherichia
coli.

En este estudio se utilizé la Regresion mdltiple para correlacionar los resultados obtenidos
en el EMO con el urocultivo, en la que se determind que la mejor correlacion fue tomando
en cuenta los leucocitos, nitritos en la tira reactiva y las bacterias en el anélisis
microscopico, con valores ajustados para asi minimizar diferencias entre los valores
obtenidos, en este caso se sacO la raiz cuadrada de los leucocitos en la tira reactiva y
bacterias en el analisis microscépico, asi se obtuvo una correlacién de 81%, que significa
que las variables independientes que fueron estudiadas leucocitos, nitritos y bacterias
podrian predecir el resultado de un urocultivo.

Se excluyo los leucocitos en el analisis microscopico, porque se demostrd que no predice
la positividad de un urocultivo.

Finalmente cabe recalcar que el EMO no puede reemplazar al urocultivo, solo sirve de
ayuda para diagnostico presuntivo de ITU.
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CONCLUSIONES

Aunque se ha realizado estudios similares sobre correlacion es la primera vez que
se hace este estudio en el HCAM de la ciudad de Quito y ademas se propuso esta
investigacion para aportar nuevos analisis estadisticos como la regresion maultiple
que no se habia utilizado en otros estudios.

La correlacion existente entre el analisis elemental y microscopico de orina y el
urocultivo es alta 81% por lo que se acepta la hipotesis alternativa, es decir que al
obtener los resultados en el EMO de leucocitos, nitritos (tira reactiva) y/o
bacteriuria (analisis microscopico) negativos en las muestras de orina de pacientes
hospitalizados, se evitaria la realizacion del Urocultivo.

El analisis elemental y microscopico de orina (EMO) no sustituye al urocultivo
para el diagnostico de ITU pero sirve para seleccionar a los pacientes que requieran
empezar un tratamiento inmediato, y en que muestras de orina debe realizarse el
correspondiente urocultivo.

Los parametros del EMO mas importantes para guiar a la realizacién de un
Urocultivo son la esterasa leucocitaria, los nitritos y las bacterias del sedimento
urinario.

El Urocultivo es el método mas confiable para el diagnéstico de ITU ya que
permite aislar, cuantificar e identificar a las bacterias presentes en la muestra de
orina.

Se demostr6 que el area de hospitalizacion con mayor frecuencia de diagndstico
presuntivo de ITU fue Obstetricia con un 25.63% en el HCAM de la ciudad de
Quito.

Se establecié que la bacteria mas cominmente encontrada en los Urocultivos
positivos de pacientes hospitalizados del HCAM-Quito fue la Escherichia coli con

un porcentaje equivalente al 46.81%.
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RECOMENDACIONES

Después de realizar el estudio sobre la correlaciéon de los resultados del examen
quimico y microscopico de muestras de orina y urocultivo en pacientes
hospitalizados del HCAM de Quito 2012, se recomienda previamente realizar el
examen elemental y microscopico de orina a las muestras que soliciten Urocultivo
por lo que tiene una amplia capacidad para definir muestras positivas y eliminar las
negativas.

A los pacientes hospitalizados se les recomienda realizar una buena recoleccion de
la muestra para evitar contaminacion de la misma, también se debe evitar tomar
antibiodticos antes de una prescripcion médica ya que pueden dar falsos resultados
negativos en el urocultivo.

Al personal encargado del procedimiento analitico se sugiere sembrar
inmediatamente las muestras de orina para asi evitar mayor proliferacion bacteriana
Se recomienda utilizar el gram de gota fresca y gram de sedimento en muestras de
orina que no se relacionan el EMO con el urocultivo como exadmenes
complementarios para el diagnostico de ITU, aungue en estudio no se ha realizado.
Se debe trabajar en equipo en el &mbito clinico laboral para obtener mejores
resultados en base a la comunicacion.

Siendo el 29% un porcentaje bajo de positividad de las muestras sembradas, indica
que en donde radica el error es al momento de solicitar el urocultivo, por lo que se

recomendaria tener parametros de inclusion antes de requerir el examen.
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GLOSARIO

Azoica: Compuesto que contiene nitrogeno.

Bacteriuria: Significa presencia de bacterias en la orina, quedando establecido que los
microorganismos pueden alcanzar las vias urinarias por la via hematdgena o ascendiendo a
través de la uretra, siendo el mecanismo habitual de ITU el ascenso de gérmenes desde el

meato urinario a la vejiga.

Betalactamasa: Enzima que cataliza la hidrdlisis del anillo betalactdmico de algunas
penicilinas y cefalosporinas, con produccién del &cido penicilinico y pérdida de la eficacia

del antibidtico.

Comorbilidad: Es la ocurrencia simultanea de dos o mas enfermedades en una misma
persona

Disuria: Miccion dolorosa generalmente debida a infeccion bacteriana o a obstruccion de
las vias urinarias. EI examen de laboratorio puede demostrar la presencia en la orina de
sangre, bacterias o leucocitos. La disuria constituye un sintoma de procesos de cistitis,

uretritis, prostatitis, tumores del aparato urinario.

Distension abdominal: Vientre inflamado; Hinchazon del abdomen.
Enuresis: Es la persistencia de micciones incontroladas.
Epididimoorquitis: Es la Inflamacion del epididimo y del testiculo.

Febricula: Fiebre de escasa magnitud (menor de 38° C), especialmente aquella referida a

una larga duracion y de causa desconocida.
Letargo: Es un estado de somnolencia prolongada causada por ciertas enfermedades.

Litiasis: Formacion de célculos en 6rganos huecos o conductos del organismo. Los
calculos estan constituidos por sales minerales y pueden irritar, inflamar u obstruir el
organo en que se forman o se alojan. La litiasis es mas frecuente en la vesicula biliar, rifion
y tracto urinario inferior. Puede ser asintomatica pero con frecuencia produce crisis

extraordinariamente dolorosas.

73


http://es.wikipedia.org/wiki/Micci%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Somnolencia

Peristaltismo: Es el proceso por el cual se producen una serie de contracciones y
relajaciones radialmente simétricas en sentido anterdgrado a lo largo del tubo digestivo y

los uréteres, llamadas ondas peristalticas.

Piuria: Presencia de 6 0 mas leucocitos en la orina, constituyendo habitualmente un signo
de infeccion delas vias urinarias.

Polaquiuria: Emision frecuente anormal de orina en pequefias cantidades

Regresion: La regresion sirve para predecir el valor de una variable en funcion de valores

dados a otra variable. En donde x es la variable independiente y Y la variable dependiente.

Regresion multiple: Es una técnica estadistica que consiste en la extension del andlisis de
regresion a una forma donde se aplican dos o mas variables independientes X para

pronosticar el valor de la variable dependiente Y.

Recurrencia: Es la infeccidn urinaria que se repite. Es necesario aclarar si se trata de una
recaida o una reinfeccion, por los distintos mecanismos patogénicos y enfoques

terapéuticos.

Recaida: Presencia de bacteriuria con el mismo germen, presente antes y después del
tratamiento. Se debe a la persistencia de microorganismos en el tracto urinario. Esta
situacion ocurre en ITU complicada. Factores del huésped son los responsables de las
recaidas, que suelen ser de dificil resolucion y puede ser necesario de cirugia para corregir

la alteracion subyacente.

Reinfeccion: Es la presencia de bacteriuria con un germen distinto al previo. Es frecuente
en mujeres jovenes, sin alteraciones del tracto urinario. Puede haber reinfecciones con el
mismo microorganismo que persiste en la vagina o materia fecal o ser distinto pero de la

misma especie; esto lleva a confundir el cuadro con una recaida.

Reflujo vésico-ureteral: Se define como el paso retrégrado, contra corriente, de la orina

de la vejiga al uréter.

Tamizaje: Implica la aplicacion de una prueba relativamente simple y barata a sujetos
asintomaticos con el objeto de clasificarles como portadores probables o no de la
enfermedad objeto del tamizaje. Los casos positivos pueden someterse a subsiguientes

procesos convencionales de diagnostico.
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Tenesmo: Deseo continuo, doloroso e ineficaz de orinar, producido de ordinario por una
irritacion del cuello vesical.

Uropatdgeno: Son microorganismos responsables con mas frecuencia de las ITU,
bacterias Gram negativas a la cual pertenece la E. Coli, Klebsiella, y Proteus.

Vejiga neurdgena: Es una funcién anormal de la vejiga causada por un problema
nervioso. La vejiga probablemente se vacia demasiado a menudo y en el momento

incorrecto.
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ANEXOS



Anexo 1. Siembra del Urocultivo.
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Anexo 2. Hidrélisis de Bilis Esculina

Enterococcus sp.
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Anexo 3. Pruebas Bioquimicas Escherichia coli.

Escherichia coli
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Anexo 4. Reaccion bioquimica de P. aeruginosa en el agar TSI.

Resultado de TSI en Pseudomonas aeruginosa en agar TSI.

84



Anexo 5. Medicion de halo de inhibicion en antibiograma.

Lectura de antibiograma en el area de trabajo.
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Anexo 6. Bioquimica de Klebsiella pneumoniae
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Anexo 7. Swarming del Proteus mirabilis
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Anexo 8. Proteus mirabilis : H2S+, mdvil, indol (-)
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Anexo 9. Equipo URISYS 2400 y UF-1000i

Equipo URISYS 2400 utilizado para realizar analisis quimico.

4

Equipo UF-1000i utilizado para realizar analisis microscopico.

89



Anexo 10. Material control de calidad para equipo URYSSIS 2400
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Anexo 11. Cepa presuntiva productora de BLEE
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Anexo 12. Datos del Control de Calidad Material UF 11 (L)
Archivo No. QCF02 Material UF Il (L)

No. Lote YS3007 Caducidad 01/02/2013
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BACT 202,1 0,9 13
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Anexo 13. Datos del Control de Calidad Material UF 11 (H)
Archivo No. QCF01 Material UF Il —=(H)

No. Lote YS3007 Caducidad 01/02/2013
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Anexo 14. Datos del Control de Calidad Material AUTION CHECK I L

Archivo No. QCCO01

No. Lote 13B 82

Material AUTION CHECK I L

Caducidad 31/01/2013
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Anexo 15. Datos del Control de Calidad Material AUTION CHECK I H
Archivo No. QCC02 Material AUTION CHECK | H

No. Lote 23A 80 Caducidad 31/01/2013
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Statistics Media C.V. (%) N
PRO 214,1 mg/dL 7,4 13
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NIT 12,0 mg/dL 10,8 13
PH 8,2 6,4 13

95




96



