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RESUMEN

Objetivo. Conocer la frecuencia de bacterias asociadas a infecciones urinarias y el patrén de susceptibilidad en nifios.

Material y métodos. A 603 nifios que a lo largo de 12 meses los médicos tuvieron la sospecha clinica de infeccién en las vias uri-
naria (IVU) se les obtuvo una muestra de orina para estudio bacterioldgico y determinacién de la susceptibilidad bacteriana a los
antibioticos.

Resultados. En 212 (35%) de los nifos se confirmé el diagndstico de IVU vy la Escherichia coli se encontré en 144 (66%) de és-
tos, el Proteus sp ocupé el segundo lugar con 36 (17%). Se encontré una resistencia antimicrobiana mayor de 50% para amoxili-
na, cotrimoxazol y cefalotina.

Conclusiones. Como en otros estudios la Escherichia coli es la bacteria mas frecuentemente asociada con las IVU, por lo que se
deben emplear cefaloesporinas de segunda generacién, aminoglucésidos y fluoroquinonas, antimicrobianos para los que fueron
sensibles.
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SUMMARY

Objective. To know the frequency of urinary infections in children and the antibiotics susceptibility of bacterium etiologically implicated.
Material and methods. Six hundred and three children attended in an outpatient clinic in a second level Hospital were studied regard
to urinary infection. A sample of urine was taken for bacteriological study and the susceptibility to antibiotics.

Results. In 212 (35%) children the diagnosis of urinary infection was positive. The samples of urine of 144 (66%) had Escherichia coli,
the second place was for Proteus sp with 36 (17%). The bacterial resistance higher than 50% was found for amoxillin, cotrimoxazol y
cefalotine.

Conclusions. As an other reports the Escherichia coli was more frequently associated to the urinary infection in children, so the use of
second generation cephalosporines, aminoglycosides or fluroquinones.

Key words: Urinary infections, bacterial resistance to antibiotics, bacterial infection.

Las infecciones de las vias urinarias (IVU) por bacterias
en nifos y particularmente por gérmenes Gram negati-
vos: como Escherichia coli, Klebsiella sp y Proteus sp, son
eventos frecuentes en ellos; se estima que en los primeros
anos de la vida, 8.4% de las nifas y |1.7% de los nifos
tienen, por lo menos, un episodio de IVU.!

*  Grupo de Investigacion ClinUDES, Universidad de Santander
(UDES), Campus Lagos Cacique, Bucaramanga, Colombia.

No obstante la frecuencia de esta enfermedad es de
buen pronéstico, cuando se le identifica en una etapa tem-
pranay se usa un antimicrobiano adecuado, pero en casos
no tratados correctamente la infeccién se asocia a reflujo
vesicouretral en 20 a 40% de los casos y en 10 a |5% de
éstos deja cicatrices de dafio renal que a largo plazo son
causa de insuficiencia renal crénica.'? Se considera que es
la tercera causa de consulta y hospitalizacién de los ni-
fios’*y en Colombia se reportan con frecuencia las conse-
cuencias que ocasionan las [VU maltratadas, pero son po-
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cos los estudios sobre la prevalencia, etiologia y sensibili-
dad de bacterias en estas infecciones en ninos, que mencio-
nan a la Escherichia coli como la mas frecuentemente impli-
cada y que la susceptibilidad antimicrobiana varia de re-
gién a regién del pais.”® Ante este panorama, se planeé el
presente estudio para conocer la frecuencia de bacterias
implicadas en IVU en nifos y saber el patrén de susceptibi-
lidad a los antimicrobianos en el hospital.

MATERIAL Y METODOS

A 603 ninos menores de siete afos: |38 (22.9%) varones
y 465 (77.19%) mujeres que acudieron al Servicio de Ur-
gencias o al Area de Consulta Externa del hospital entre
el mes de octubre de 2007 y el de 2008, con evidencia
clinica de IVU, se les hicieron estudios en una muestra de
orina, con objeto de confirmar la presuncién de este
diagnéstico clinico. Se incluyeron nifos neonatos y lac-
tantes en los que, aun sin fiebre y clara evidencia clinica
de esta enfermedad mostraban irritabilidad o letargia,
voémito, diarrea, ictericia, fiebre o hipotermia. En los pre-
escolares los que tenian disuria, polaquiuria, urgencia de
miccién y de manera ocasional, aneuresis.'

La confirmacién del diagndstico: éste se definié en tér-
minos de un urocultivo positivo a bacterias en la orina y
un recuento de unidades formadoras de colonias (UFC)
mayor de 100,000 por mililitro de bacterias (cuando la
orina se obtuvo por miccién espontanea) o cualquier nd-
mero de UFC cuando se obtuvo por sonda vesical.

Es pertinente senalar que para la identificacién y cuan-
tificacion de las bacterias se siguid la técnica descrita por

Cuadro I. Antibiéticos incluidos en el «kit» empleado para
estudio de la sensibilidad de bacterias Gram negativas.

Siglas Antibiético Concentracién en mg/L
CFT Cefalotina 8-16
CXO Cefuroxime 4
CXT Cefoxitime 8
CAZ Ceftaxidime 8-32
GEN Gentamicina 4
NET Netilmicina 8
PIC Piperacilina 16-64
IMI Imipenem 4
CIpP Ciprofloxacina -2
NAL Acido nalidixico 6
NOR Norfloxacina 4-8
AMO Amoxicilina 8-16
AMC Amoxicilina-clavulanico 8/4-16/8
FUR Nitrofurantoina 32
TSU Cotrimoxazol 2/38
FOS Fosfomicina 64
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Kass,” usando la muestra de orina sin centrifugar, y en la
cuantificacién del UFC y para el aislamiento de bacterias
se empled un medio cromogénico de Biomériux (chroml-
D™ CPS ID 3) que se usa para el cultivo de gérmenes
urinarios y la identificacién directa de Escherichia coli sp,
Klebsiella sp, Proteus sp, Enterococcus sp; para el cultivo
de cocos Gram positivos se usaron sustratos especificos
para cada bacteria. En el resultado del urocultivo la cuen-
ta mayor de 100,000 UFC/mL se informé como positivo,
sin embargo, cuando la coleccién de la orina se hizo con
sonda vesical, cualquier cantidad de crecimiento bacte-
riano también se informé como urocultivo positivo.

En cuanto a la susceptibilidad in vitro de los gérmenes
aislados, se utilizé el «kit» de Biomériux, el antibiograma
para enterobacterias de origen urinario ATB™ UR 5 (este
ensayo es muy similar a la técnica de dilucién en agar o de
microdilucién, recomendado por el Comité Nacional de
Normas de Laboratorio Clinico de los Estados Unidos de
América (NCCLs/CLCI/2000) para uropatégenos. Las
lecturas se hicieron después de un lapso de incubaciéon de
I8 a 24 horas, permitiendo identificar las cepas como sen-
sibles o resistentes a los antimicrobianos.

Es oportuno mencionar que el ATB™ UR 5 esta constitui-
do por 16 pares de clipulas: el primer par de éstas sin anti-
bidtico sirve como control y las 14 restantes contienen anti-
bidticos con una o dos concentraciones. El procedimiento
se hace por medio de una suspensién bacteriana de turbi-
dez igual a 0.5 unidades McFarland que se inocula en la ga-
leria (Cuadro 1) que contiene la concentracién de antibidtico
recomendado por el NCCLS/CLS/2000. En este estudio la
lectura se hizo entre las 18 y 24 horas de incubacién y el
protocolo de investigacion fue aprobado por el Comité de
Etica de la Universidad de Santander (UDES).

Para el registro de los datos se elaboré una forma es-
pecial donde se anotaron datos personales de los pa-
cientes, sus manifestaciones clinicas, los resultados de los
estudios de laboratorio y observaciones particulares re-
lativas a la investigacién. Los datos se presentan de
acuerdo a la estadistica descriptiva y para el andlisis de
la informacién se empled el paquete Stata 10 usando
como prueba de hipétesis la ji cuadrada, con un nivel de
confianza de 0.05.

RESULTADOS

De los 603 nifos en estudio, en 212 (35%) el urocultivo
se reportd positivo y de éstos en 207 (97.6%) la mues-
tra de orina fue colectada por miccién espontanea; el
resto se obtuvo por puncién suprapubica, todos ellos
menores de |12 meses. Cabe mencionar que la frecuencia
de muestras positivas fue similar en las ninas (35.8%) que
en los ninos (34.3%), sin diferencias significativas.
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En cuanto a las bacterias identificadas en los casos
con cuentas positivas se encontraron: Escherichia coli
(66%), Proteus sp (17%), de Enterococcus sp (9%),
Klebsiella sp (6%), Staphylococcus sp y Pseudomonas sp
(19) (Cuadro 2).

Con respecto al estudio de la sensibilidad in vitro de
los microorganismos a los antibiéticos, en el cuadro 3
se puede ver que la Escherichia coli, mostré resistencia
a los antibiéticos superiores a 50%, para amoxicilina,
cefalotina y cotrimoxazol. El Proteus sp tuvo mayor re-
sistencia para amoxicilina y nitrofurantoina, con
73.5%. A su vez, 73.3% de las cepas de Klebsiella sp
mostraron resistencia a la cefalotina y 66.7% para la
amoxicilina. Por otra parte, las Pseudomonas sp exhi-
bieron un patrén de resistencia del 100% a los antibié-
ticos como: amoxicilina-clavulanico, cefalotina, nitro-
furantoina y acido nalidixico.

Con relacién a la diferencia por sexo de los nifios,
en 100% de los cultivos en nifios se aislaron gérmenes
que mostraron algin patrén de resistencia; en tanto
que en las ninas sélo 8.43% de ellas mostraron sensi-
bilidad a todos los medicamentos valorados (p =
0.03). De manera opuesta, no se encontraron diferen-
cias en el patrén de sensibilidad y resistencia por gru-
pos de edad.

DISCUSION

Los resultados acerca de que las ninas menores de un
ano sean las mas afectadas por IVU es un hecho reite-
radamente informado en otros estudios, atribuyéndose
a las particularidades anatémicas de las nifas, que faci-
litan la invasién urinaria de agentes bacterianos del
tracto gastrointestinal. Por otra parte, se informa que
los bacilos gramnegativos causan mas del 95% de las
infecciones urinarias no complicadas y que la Escherichia

coli es la bacteria mas frecuentemente implicada,'?%” lo
que coincide con los resultados del presente estudio en
el que el 66% de los aislamientos positivos fueron por
Escherichia coli. Otros reportes sugieren que la Klebsiella
sp es el segundo agente etiolégico y el Enterococcus sp
es el menos frecuente con relacién a otros grampositi-
vos.® En este estudio se encontrd, en orden de frecuen-
cia, al Proteus sp después de la Escherichia coli, y en ter-
cer lugar Enterococcus sp, lo que plantea que tal vez la
frecuencia de los uropatégenos pueda variar de una re-
gion a otra.

En este estudio se determiné el patrén de susceptibili-
dad a los antimicrobianos; donde se encontré que la re-
sistencia de las bacterias aisladas fue en una proporcién
mayor a 50% para antibiéticos como amoxicilina y cefa-
losporinas de primera generacién (cefalotina) es proba-
ble que se deba a la resistencia de las cepas por el em-
pleo indiscriminado de antibiéticos, muchas veces ajenos
a procesos febriles causados por bacterias o por el abu-
so de estos antimicrobianos ante la sospecha no confir-
mada de IVU.?

Pocos estudios informan el aumento en la susceptibili-
dad de E. coli a cefalosporinas de primera generacién;'®
la resistencia a antibiéticos mas complejos suele atribuir-
se al intercambio del material genético en las bacterias,
que varia en funcién de la especie. Por ejemplo, la E. coli,
usa mecanismos como la conjugacién (apareamiento en-
tre bacterias) con transferencia de DNA de una a otra: lo
que le permite a las bacterias obtener plasmidos, en los
que el DNA que codifica para las enzimas es transferido
de una a otra, lo que hace que el antibiético usado en el
tratamiento no sea efectivo. '

Escherichia coli mostré resistencia al cotrimoxazol;
en Proteus sp y Pseudomonas sp a amoxicilina-clavulani-
co, cefuroxime, nitrofurantoina, cotrimoxazol y netilmi-
cina. Estos dos Ultimos antibiéticos sélo para Pseudo-

Cuadro 2. Frecuencia de nifios con bacterias Gram negativas seguin su edad y sexo.

Edad en meses

Uropatdgenos 0-12 13-24 25-48 > 49

n  F%) M%) % F(%) M(%) % F(%) M(%) % F(%) M(%) %
Escherichia coli 66 392 57 449 16.4 28 192 21.4 0.7 221 12.1 14 135
Proteus sp 17 222 222 444 5.5 83 138 5.5 138 193 e 222
Enterococcus sp 6 27.7 222 499 22.2 0 22.2 16.6 55 221 5.5 0 5.5
Klebsiella sp 9 30.7 384 69.1 23 0 23 0 0 0 7.6 0 7.6
Pseudomonas sp | 333 333 666 0 0 0 333 0 333 0 0 0
Staphylococcus sp I 0 50 50 0 0 0 0 0 0 50 0 50

F: femenino; M: masculino
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Cuadro 3. Resistencia a los antimicrobianos de las 192 ce-
pas aisladas de pacientes pediatricos con IVU en los urocul-
tivos de los 212 nifos en estudio.

E. Proteus  Klebsiella Pseudomonas
Grupo® Antibidtico® coli sp sp sp
Cep | CFT 56.4 67.6 733 100
Cep 2 CXO 43.6 52.9 20 66.7
CXT 17.8 324 20 66.7
Cep 3 CAZ 10.7 17.6 20 333
Amn GEN 23.6 324 13.3 333
NET 14.3 324 0 66.7
P PIC 48.6 353 26.7 333
C IMI 8.6 29.4 0 333
Q CIP 20 235 0 0
NAL 27.1 29.4 13.3 100
F NOR 19.3 14.7 6.7 0
Btm AMO 67.1 735 66.7 66.7
AMC 37.8 55.9 26.7 100
Otros FUR 29.3 735 333 100
TSU 58.6 58.8 46.7 66.7
FOS 14.3 8.8 0 0

2 Cep |: cefalosporinas de primera generacién; Cep 2: cefalospori-
nas de segunda generacion; Cep 3: cefalosporinas de tercera gene-
racién; Amn: aminoglucésidos; P: piperacilina; C: carbapenemas;
Q: quilonas; F: fluoroquilonas; Btm: betalactamicos.

® Para las siglas de los antibiéticos véase el cuadro |

monas sp, la cual presenta el mismo comportamiento
descrito en otras ciudades colombianas, exhibiendo
una alta resistencia a los tratamientos de primera ins-
tancia.'? El incremento de cepas resistentes, convierte
en la actualidad a estos medicamentos como ineficaces
para la terapia empirica segiin lo sefalado por otros au-
tores.'*1¢

Esta investigacién permite sugerir que el uso de anti-
bidticos en el tratamiento de las IVU por Enterobacterias,
pueden ser: cefalosporinas de segunda generacién (ce-
foxitime), aminoglucésidos (gentamicina y netilmicina),
fluoroquinolonas (ciprofloxacina, acido nalidixico y nor-
floxacina) y fosfomicina. La amoxicilina y la nitrofurantoi-
na son recomendadas en casos con Escherichia coli y
Klebsiella.

En caso de Pseudomonas sp es recomendable emplear
cefalosporinas de tercera generacién (ceftazidime), ami-
noglucésidos (gentamicina), piperacilina, carbapenemas
(imipenem), quinolonas (ciprofloxacina), fluoroquinolo-
nas (norfloxacina) y fosfomicina; estos tres ultimos anti-
microbianos se convierten en opcién terapéutica debido
a que parecen no presentar resistencia de parte de los
microorganismos.
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Una limitante de este estudio fue la ausencia de anti-
biograma para Enterococcus sp: que se ha visto involucra-
do en septicemias, debido a su alto grado de resistencia.
Esta bacteria forma parte de la poblacién bacteriana del
tracto intestinal, es un germen oportunista y esta implica-
do en pacientes que reciben multiples esquemas de anti-
bidticos; lo que motiva que genere una resistencia intrin-
seca, adquirida por el abuso de medicamentos antimicro-
bianos: lo que ha sido un problema, debido a la escasa
gama terapéutica con la que se cuenta para el tratamiento
de enfermos con este germen. "’

Es, pues importante, que en los hospitales exista un sis-
tema de vigilancia para el estudio de los cambios en el pa-
trén de susceptibilidad a los antimicrobianos, asi como de-
finir claramente los criterios de diagndstico para las [IVU.
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