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INTRODUCCIORN

Siendo la infeccién de vfas urinarias (IVU} un problema con
el cual el médico debe enfrentarse con mucha frecuencia y -
que puede afectar cualquier parte del sistema urinario, el
diagn8stico oportunc y el tratamiento precnz podr&n evitar
que pueda aparecer dafio renal.

E¥ 5% de la poblaciﬁﬁ femenina adulta estd siempre in-
fectada,

La morbilidad que se relaciona con la IVU es muy gran-
de, Tanto 1a cistitis bacteriana como Ta no bacteriana causan
‘muchas molestias y estin entre las causas mayores de ausentis
mo_de1 trabajo en las mujeres.

En los nifios mayores y adultos, la IVU es aproxtmadamen
te nueve veces m&s comln en el sexo femenino que en el mascu-
1ino.

En edadei avanzadas, la IVU adquiere praoporciones enor-
mes. En 15%. 0 m&s de las mujeres ancianas, hay IVU, y los hom
bres de este grupo de edad no se quedan muy atris con respec-
to a 1a IVU, debido a que el crecimiento prost§tico ocasiona
que haya orina residual.



Tambi&n hay que tomar en cuenta el probiema de las in
fecciones recurrentes, ya que alrededor de 50% de las infeg
ciones recurren despuds del tratamfento. La mayor parte de
estas recurrencias se debe a infecciones nuevas, l1lamadas -
reinfecciones.

La instrumentacifn del tracto urinario con un catéter
permanente implica un riesgo atn mayor para el paciente, Es
Ta causa principal de IVU de causa hospitalaria, y el factor
predisponente més comln de sepsis fatal por gram-negativos
en 1os hospitales. Se ha calculado que. la mitad de todas las
septicemias por gram-negativos se originan de vias uriparias.
E1 uso profilS&ctico de agentes antibacterianos por via sisté
mica es de poco valor en la prevencitn y en el tratamiento -
de bacterfuria en los pacientes que tienen un drenaje con ca
téter abierto. Después del desarrollo de los sistemas de dre
naje cerrado, la frecuencia de Ja bacteriuria disminuyl en -
forma significativa.

Los factores mis importantes que predisponen al desa-
rrollo de infecciones de las vfas urinarias son: anomalfas
.anatémicas, sondaje vesical, reflujo vesical, refilujo vesico
ureteral, reflujo uretro-vesical, obstruccidn de las vfas u-
rinarias {(incluyendo los cdliculos), embarazo, edad avanzada,
actividad sexual en las mujeres (?), alteraciones de las de-
fensas del huésped, que produce incremento de la colonizacitn
periuretral(?), hipertonicidad de 3a mé&dula renal, caracte-

" rfsticas especificas de los agentes infecciosos (7).

- La causa mds frecuente de descompensacidn metabblica
(cetoacidosis) en el paciente diab&tico son las infecciones
(50%), siendo las respiratorias y las urinarias.

En 1o que respecta a la mortalidad por IVU, las cifras
obtenidas por el European DPialysis and Transport Assocjation
muestran que la insuficiencia venal en etapa terminal se debe
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a una plelonefritis crénica en aproximadamente 20% de los
pacientes.

Este .estudio se enfocar§ a 13 utiljdad que tiene la
dos{s Ginica de antibistico en pacfentes diab&ticos en la
practica m&dica, sus ventajas y desventajas.



" PROTOCOLO.DE INVESTIGACION

PROBLEMA

{Cuales son las bacterfas que mds frecuentemente -
causan infeccién de vTas urinarfas, y s% dosis Gnica de -
antibidticos de trimetoprim sulfametoxazol (TMP-SMZ) 320-
1600 mg via oral y amikacina 15 mg/kg de peso corporal --
por.vfa parenteral {(I.W.) son tan efectivos como dosis -=-
convencional divididas?

HIPOTESTIS

E1 tratamiento con dosis Gnica de tﬁimetoprim sul-
fametoxazol (TMP-320/SMZ-1600 mg) y amikacina (15 mg por
kilogramo de peso corporal) es igual de efective que dosis
convencionales divididas de 1a misma.
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ANTECEDENTES FARMACOLOGICOS
AMIKACTIHNA.-

Historia.- La aparicibn de cepas de Pseudomonas aeruginosa

y de entercbacterificeas resistentes a la gentamicina y otras
nebramicinas as¥ como el reconocimiento de la gran cantidad
de sistemas enzimd&ticos inactivantes de aminoglucbésidos, fue
ron algunas de las razones que motivaron el desarrollo de a-
minoglucSsfdos semisint&ticos con impedimentos estructurales
para la inactivacién bacteriana por enzimas; mientras que la
gentamicina es afectada por seis de estas enzimas y 1a tobra
micina por cinco, la amikacina es inactivada por solamente -
uno de ellos,

ta amikacina es un derivado semisintético de 1a kana-
micina, su fOrmula estructural es la siguiente:




La amikacina es una sustancia antibidtica del grupo

de los aminoglucésidos, de accién bactericida, que conservd
el espectro antimicrobiano de 1a kanamicina y se agregd la
actividad contra P. aeruginosa y una gran efectividad contra
el género Providencia. Particularmente afortunado resultd el
que la amikacina es activa contra muchas cepas de bacilo pip
ciinico resistentes a 1a gentamicina y tobramicina. Sin em-
bargo, la resistencia bacterfana debide a 12 impermeabilidad
a la amikacina estd aumentado. Muchas bacterias entéricas -
gram-negativas incluyendo muchas cepas de Proteus, Pseudomo-
nas, Enterobacterias y Serratia son inhibidas por 1-20 mg/ml
de amikacina in vitro. Las cifras fptimas en el suero son de
10-30 mg/fmi.

La dosis recomendada en adultos con funci6n renal nor-
mal es de 15 mg/kg intramuscular por dfa en dosis divididas
iguales cada 8 a 12 horas. Un pice prolongado de niveles sé&-
ricos por arriba de 30 pg/ml deben ser evitados. Amikacina -
puede ser administrado intravenosamente cuando estd indicado;
por ejemplo, en los pacientes con trombocitopenia o choque.
Dosis dijvididas por infusi&n intravenosa por m&s de 60 mipu-
tos cada ocho o doce horas. Si es necesario, puede adminis-
trarse por via intravenosa directa en bolo. Para infecciones
que ponen en peligro la vida, el paclente puede recibir hasta
5 wmg/kg/dia, en tres a cuatro dosis divididas. En pacientes
con dafio renal, 1a reduccidn de 1a dosis es necesario y po-
drfa ser basado en la determinacidn de los niveles séricos.
Con amikacina, sin embargo, un factor de nueve es usado en
la dosis normal de administracifn a intervalos prolongados.
AsT, si la creatinina sérica fuera de 3.0 mg/100 mi, la dosis
de mantenimiento normal usada en una cada 12 horas, el plan
de -=7.5 mg/kg--podrfa ser administrado cada 27 horas.

Los mayores efectos adversocs de la amikacina son los
mismos que de otros aminoglucdsidos: ototoxicidad y nefrote
xicidad, Estes efectos adversos pueden ser evitados por mo-
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nitorizacién propia y limitando el tratamiente a dos semanas
o menos. Gentamicina y amikacina parecen terer 1a misma in-
cidencia de ototoxicidad y nefrotoxicidad.

ios efectos secundarios:

en sistema nervioso central: cefalea y lTetargo.

Audiolbgicos: atotoxicidad (tinnitus, vértigo, pérdida de -

1a agudeza auvditival.

Genftourinarias: nefrotoxicidad {cé&lulas o cilf¥ndros en la
orina, oliguria, protefnuria, depuracibn
reducida de creatinina, incremento de valg
res de nitrSgeno de la urea sangufnea (BUN)
y de la creatinina sérica}.

Piel: eritema y urticaria.

Interacciones de 1a amikacgina. -
‘E1 &cide etacrinico, intravenoso, furosemide intravenoso:
incrementa la ototoxicidad. )
Oimenhidrinato: puede enmascarar sinttomas de ototoxiclidad.
Usese con cautela,
Carbenicilina: antagonismo con amikacina. No deben mezclarse
en Ja -misma solucion para infusidn intravenosa. Prepirese el
programa de medicamentos con una hora de separacién.
Otros aminoglucSsidos, metoxiflurano: aumentan ototoxicidad
y nefrotoxicidad., Usense con precaucifn al administrarse si-
mueltdneamente,

Amikacina.- .

Ruta principal de excrecifn: renal,

Parimetras farmacocindticos:

Vida media biolégica {h} normal: 2-2.5

Enfermedad en fase terminal: 30

intervalo normal entre dosts (h): B8-12

Captacidbn por protefinas plasmiticas {5): O

Ajustes para insuficiencia renal;

Mé&todo de ajuste de 1a dosis pars €xtensién del fntervale.
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Las unidades son horas entre las dosis de mantenimiento
Tasa de filtrado glomelular (m1/min):

50: 12-18

10-50: 24-36

10: 36-48. '
Didlisis: sT ajuste en hemodi&14isis y di&lisis peritoneal.



TRIMETOPRIMNM CON SULFAMETOXAZIODL.~

Historta.- &n 1932 G. Domagk en Alemania, descubril que un
colorante azoado, el Prontosil {p-sulfonamido-crisoidina)}
protegfa a ratones.inoculados con dosis letales de estrepto-
coco hemolfticos; Ta publicacitn de sus observaciones en ani
males y los primeros casos ¢l¥nicos en 1935, 41§ nacimiento

a la era moderna de Ta quimioterapia. Los trabajos del Insti
tuto Pasteur de Parfs demostraron que el componente activo
del Prontosii era Ja parte de 1a sulfonamida: la sulfanila-
mida fue probada desde luego en clTnica y en los afos sfguien
tes se desarrollaron la sulfapiridina {(1938), el sulfatiazol
(1940}, la sulfaguanidina {1941) y miles de nuevas su]fonami-
das que han resultado en compuestos m&s activos como antimi-
crobianos, menos tdxices, con propiedades farmacocinéticas -
m&s favorables y lo gque ha resultado casi tan importante co-
mo las propiedades antibacterianas,., se han obtenido sulfona-
midas que han resultado djur&ticos dtiles {inhibidores de la
anhidrasa carbfnica) y medicamentos antidiabéticos adminis-

- trados por vfa oral {sulfonamidas hipoglucemiantes).

Espectro antimicrobiano-.
Bacterias grampositivas: los estafilococos, estrepto-
€0CcoS, heumococos, c¢lostridia y B. anthracis son sensibles;
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por la penctracién fntracelular de Yas sulfonamidas, E1 mismo
mecanismo opera para Yos antimicrobianos relacionados: el -
Scido p-aminosalicilico (PAS) y el dapsone (diaminodifenil-
sulfona) Gtiles en tubergulosis y lepra,

Segln Struller: el sulfametoxazol estarfa clasificado
en sulfonamidas de accibn intermedia: con vida media de 10-
12 horas. Su formula estructural es 1a siguiente:

SO,NH
¥ I]
%o CH,

NH:

Efectos secundarios.-
Megatoblastosis, leucopenia, trombocitopenia. En emplec usual
la combinacidn parece ser muy tbxica. E1 75% aproximadamente,
de 1os efectos secundarios se refiere a la pifel como fotosen-
sibilidad, urticaria, prurito, erupcifn cutinea generalizada.
Son raros la dermatitis exfoliativa, el sindrome de Stevens-
Johnson, y la necrolisis epidérmica téxica (S¥ndrome de Lyell),
que se presenta primariamente en individuos de edad avanzada.
Las reacciones cutdneas se han observado en 1.6 al 8% de los
individuos, seqln las series de pacientes;niuseas y vémitos
constituyen 1a mayor parte de reacciones gastrointestinales
la diarrea es rara, La glositis y 1a estomatitis son relati-
vamente frecuentes. Se han observado ictericia ligera y pasa
Jera, que parece presentar las caracterfsticas histolfgicas
de una hepatitis colestitica alérgica. La mayor parte de pa-
cientes que han desarrollado ictericia tuvieron una historia
previa de hepatitis infecciosa. Las reacciones del sistema -
nervioso central consisten en cefalea, depresibn y alucina-
ciones, manifestaciones que s& sabe son producidas por sule-
famidicos. Reacciunes hematnlbgicas, ademis de las antes men
cionadas, son diversos tipos de anemia (incluyendo 1a apldsti
€2, Ya hemolftica y la macrocftica), transtornos de la coa-
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gulacidn, granulocitopenia, agranulocitosis, pdrpura, pir-
pura de Henoch-Schinlein, y sulfohemoglnbinemia. La adminis
traci6n previa o simultdnea de diuréticos con trimetoprim-
sulfametoxazol puede aumentar el peligro de trombocitopenia,
especialtmente en pacientes de edad avanzada con insuficien-
cia cardfaca; es posible la muerte.

Trimetoprfm.—
Es una trimetoxibenctlpirimidina, inhibe a ta reducta

sa del &cido dihidrof&lico de las bacterias con upa efecti-
vidad aproximadamente 10,000 veces mayor que a la misma en-
zima en las células animales. Su f§rmula estructural es la
sigujente:

NH, OCH,
N
nid hene oo
N= .
OCH,

Los microorganismos que carecen del paso inhibido por
el trimetoprim {dihidrofolato reductasa) pueden originarse
por una mutacidn o por la transmisién de plismidos en la -
conjugacidn bacterfana. Estos plismidos que inducen 12 re-
sistencia al trimetoprim se encuentran en Tas bacterias co-
liformes, especie haemophilus y otras, y la frecuencia de -
esta resistencia aumenta pauTatinamente,

E1 trimetoprim suele administrarse por vTa pral ya sea
8610 o junto con el sulfametoxazol. Estd Gltima combinacién
tambi&n puede administrarse por v¥a intravenosa. ET trimeto
prim es bien absorbido por el intestino y se distribuye am-
pliamente en los tejidos y 1Tquidos corporales, inclusive -
en el liquido cefalorraqufdeo. Cuando se administra una par-
te de trimetoprim por 5 de sulfametoxazol, se logra uﬁa re-
lacidn -aproximada de 1:20 en los tejidos, la cuzl es 6ptima
para el efecto combinado in vitro. Aproximadamente 65-70% -
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entre los cocos, Str. fecalis es resistente.

Bacterias gramnegativas: las neisserias, brucelas, -
las enterobacterificeas, H. influenzae, H. ducreyi, B. pertu
ssis y pasteurelas son sensibles asf como algunas cepas de
P, aeruginosa. Las clamidfas son sensibles al igual que en-
tre los protozoarios, Toxoplasma gondi{i y lTos plasmidies del
paludismo. Entre Tos hongos, Actinomyces y Nocardia son sen-
sibles.

Las bactertas desarrollan resistencia a las sulfonami-
das por diferentes mecanismos, en algunas se desarroplla capa
cidad para impermeabitizar los sistemas de transporte de la
droga al finterior de la bacteria y el mis frecuente es la ad
quisicién de un plismidio R que le confiere resistencia a -
las sulfonamidas y a otros antimicrobianos, procedentes de
otras bacterjas de la flora (resistencia infecciosa). Estos
mecanismos fueron responsables de que surgiera y se tornarén
cepas preponderantes y resistentes de estafilococos, gonoco-
cos y numerosas enterobacteridceas.

Las sulfonamidas son antimicrobianos bacteriosté&ticos
que actGan por inhibicidn de la sintesis de dcido f&lico, -
un cofactor fndispensable en la sintesis de Scidos nuclei--
cos. La simiTitud estructural entre el nhGceleo delas sulfo-
namidas ¥y el del &cido p-amincbenzoico (PABA) explica la -
competencia entre las sulfonamidas y el metabolito fisiol6-
gico. E1 que las bacterias sulfonamidosensibles se dejen -
‘penetrar por tas sulfas y el que no puedan utilizar el dci-
do f6lico exbgeno que ingiere el animal fnfectado, se combi
nan para explicar la toxfcidad selectiva de las sulfonamidas
sobre las bacterias y 1a no afectacidn del paciente infecta-
do, por ejemplo: la interferencia en el metabolismo biosin-
tético de los folatos en la célula infectada., se torna rever
sible por 12 ingestiSn de dcido f6lfco, maniobra no asequi-
ble a las bacterias que se ven inhibidas en el crecimiento
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de cada medicamento se fija a protefnas y 30-50% de las sul
fonamidas y 50-60% del trimetoprim {[o sus metabolitos respeg
tivos) son excretados en la orina antes de 24 horas.

E1l trimetoprim se concentra por difusién no ibnica en
e} 1iquido prostitico (el cual es mds &cido que el plasma)
y se cree que tambié&n en el 1fquido vaginal. Por lo tante,
puede tener mayor actividad antibacteriana en dichos 11qui-
dos que muchos otros medicamentos antimicrobianos.

Preparados, vias de administracién y dosis. Trimeto-
prim con sulfametoxazol {Bactrim, Septra) suele obtenerse
soYamente en tabletas bucales que contienen 80 mg de trime
toprim y 400 mg de sulfametoxazol. La dosis usual para el
adulto es de dos tabletas cada 12 horas durante 10 a 14 dfas
para tratar la mayor parte de infecciones. También hay ta-
bletas con doble cantidad de cada medicamento { 160 mg de
trimetoprim m&s B00 mg de sulfametoxazol). Se han adminis-
trado cantidades mayores en circunstancias especiales y en
enfermos con procesos graves o que ponen la vida en peligro.
La dosificacidn siguiente debe observarse en pacfentes con
insuficiencia renal: aclaramientoc de creatinina mayor de 30
wl por minute, el pian usual de dosificacién: aclaramiento
de 15 a 30 m} por minuto, dos tabletas cada 24 horas. 51 el
aclaramiento es menpor de 15 ml por minute, no debe adminis-
trarse el preparado.

Trimetoprim con sulfametoxazol.-

Ruta principal de excrecifn: renal

Parimetros farmacocin&ticos:

Vida media biolégica (h} normal: Trimetoprim: 10 a 16
Sulfametoxazol; 9 a 11

Intervalo normal entre dosis {h): 12

Captacidn por protefnas plasmiticas (%): 40-70
o 6o*

*Captacién de proteinas plasm&ticaf disminuida en enferme-
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dad venal en fase terminal, [

M&todo de ajuste de la dosis por extensi6n del intervalo.
Las unidades son porcentaje de las dosis de mantenimiento
usuales.

Tasa de filtrado glomelular (ml/min):

50; 12
10-50: 18
10: 24*~

** pyede causar aumento en creatinina sBrica en pacientes
con creatinina mayor de 2 mg%; sin embargo, esto no siempre
refleja disminucidn real en la tasa de filtrado glomelular,
sino 5810 secrecidn competitiva.

** pyede alcanzar concentracidn urinaria adecuada en pacien
tes con tasa de filtrado giomelular baja usando dosis norma
les. Efectos colaterales hematolfgicos debides a una accidn
antifolatos.
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"O.BJETIVOS

Enunciar cuales son los gérmenes de vfas urinarias mis
frecuentes en pacientes diab&ticos en nuestro medfo, y
compararlo con respecto a la publicada en la literatu-
ra.

Cuantificar el porcentaje de efectividad de dosis ini-
ca de trimetoprim con sulfametoxazol y amikacina.

Regfstrar segldn antibfograma sensibiTidad de los gérme
nes in vitro y terapia antibi8tica in vivo con trimeto

prim con sulfametoxazol y amikactna.

Detectar facteores de riesgo en el paciente diabético.

.Comparar el tratamiento de dosis dnica de trimetoprim

con sulfametoxazol y amikacina.

Analizar costo y aceptacién del medicamento por el pa-
ciente.
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JUSTIFICACION

La causa mis frecuente de descompensacidn metabflica
en el paciente diab&tico son las infecciones de vias urina
rias y Bstas suelen deberse a bacterias fecales endfgenas
que alcanzan las vias urinarias por un mecanismo retrbgra-
do a través de 1a uretra en un pactente con factores pre--
disponentes,.como las anomalfas anatbmicas, el sondaje ve-
sical, el reflujo vesicoureteral, obstruccidn de Jas vias
urinarias {incluyendo los c8lculos), el embarazo, la edad
avanzada, la actividad sexual en las mujeres, alteraciones
de 1as defensas del huésped, que produce incremento de la
colonizacibn periuretral, 1a hipertonicidad de la médula
renal, y las caracterfsticas especificas de los agentes in -
fecciosos. ’

En este estudic se trata de comprobar que gérmenes -
~ son los m&s frecuentes, cuales los mecanismos que intervig
nen o favorecen que &stos aparezcan y si el tratamiento --
‘con dosis dnica de medicamentos tipoc trimetoprim con sulfa
metoxazol y amikacina son tan efectivos como las dosis con
vencionales para una mejor tolerancia del baciente y si1 se
puede disminuir con estoc los costos.
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DISERDO

TIPO DE TNVESTIGACION

Se elabord un protocolo de estudio prospectivo, abier
to, experimental, transversal y comparative de dosis dnica
de antibfibtico de trimetoprim sulfametoxazol contra amikaci:
na, en pacientes diabéticos T-I! con infeccifn de v¥as uri-
narias. ' :

GRUPO DE ESTUDTIO
Pacientes diab&ticos T-II con fnfeccibn de vfas urina

rias tratados con trimetoprim sulfametoxazol y amikacina en
dosis (inica.

TAMARO DE LA MUESTRA

cétorce pacientes.
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CRITERIODS DE INCLUSTION

Pacientes dtab#ticos T-I1 con infeccidn de vias uri-

narias.
Adultos
Pacientes con o sin sintomatologfa urinaria pero con

examen general de oripa sugestivo de infeccidn de vfas url
narias (mayor o {gual a 10 leucocitos por campo de alto po
der de sedimentacifn, evidencia microscépica de bacteriu--

ria).
Pacientes que cooperen para el estudio.

CRITERTIOS DE EXCLUSION

Pacientes que no reunan 10s requisitos antes mencio-

nados
Pacientes que presenten insuficiencia renal crénica

“en fase terminal.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Que no concluyan con esqguema de antibhi{dtico ya men-
cionade (trimetoprim sulfametoxazol y amikacinal.
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CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS
Paciente No.
Nombre: Expediente:

Sexo: Edad:

Tiempo de evolucibn de 1a Diabetes mellitus:
Uso de sonda vesical: Actividad sexual:

Higiene personal*: buena ( ) regular ( } deficiente { )

Consulta subsecuentes

STntomas la. 2a. . 3a.

Polaquiuria

Disuria

Dolor supraplbico

Dolor lumbar

Fiebre

Calosfrios

Nalisea

V6mito

Hematuria
macroschpica

* buena,- bafio y cambio de ropa diario
regular.- bafio y cambio de ropa 3 veces por semana
deficlente.- bafic y cambio de ropa .senus de 3 veces por -
semana.
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CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS

LABORATORILO

Quimica Antes del Después del
sanguinea tratamiento tratamiento
Glucosa
Urea
Creatinina
Examen Antes del
general tratamiento
de orina

Bacteriuria

Piuria

Cilindros

leucocitarios

Medicamento utilizado:
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CEDULA ‘DE CONCENTRACION DE DATOS

Tratamiento de dosis {nica de anti
bi6tico en el paciente diabético
con infeccifn de vfas urinarfas.

edula

10

12

13

14

dad

€xo

{Tiempo de evolucidn

Eo. e IVl
ctividad sexual

fgiene personal

so de sonda vesical

oltaquiuria

isuria

oYor suprapabico

olgr Jumbar

Tebre

alosfrios

adsea

Némito

Hematuria macrosclpica T |

)

licemja

Urea

Creatinina

FEfterTuFTa
Pigris

[€Eitindros Teucocifarios

Urogultive

Urocultivo IT

Urocultive I]I

Antibiograma

Antibiograma II
1

Antibiograma I

Glicemfa (2da. vez])

Urea {Z2da. vez)

Creatinina (2da. vez)

Medicamento utilizado

I

-
]

A1

1

0 I

T

r
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DESCRIPCTITON DEL ESTUDILIO

Se estudiaron 14 pacientes diab&ticos T-II, gque in-
gresaron al H.G. "Dr. Fernando Quiroz Gutifrrez" del .S,
$.5.T.E., que reunjeron los requisitos ya mencionados en -
Tos eriterios de inclusidn.

Este estudio se realizé entre el periGdo comprendi-
do de enero de 1986 hasta obtener 14 pacientes., los cua--
tes se les realizd los estudios ya mencionados en la cidy
1a de recolecciln de datos, que se anotd en una Tibreta -
en donde se enumerl progresivamente a los pacientes con--
forme fueron llegando, se Tes tomd un drocultivo antes de
iniciar el esquema antibibtico, el cual se alternd a cada
paciente, el primero fue trimetoprim con sulfametoxazol,
al segundo amikacina y asf sucesivamente. Se tomd poste--
riormente controles durante y después del tratamiento con
urocultivos, sY persistié con proceso infeccioso, se si--
guid con el esquema antibidtico que reportf el antibiogra
ma a dosis convencionales,.
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ANALISIS DE DATOS

Se tomaron en cuenta segiin la frecuencia de la presen

~ tacibn de la edad, el sexo, el tiempo de evolucitin de la Dia
betes mellitus, factores predisponentes, sintomatologfa de -
mayor a menor frecuencia, algunos resultados de laboratorio

como 1a glucosa, urea, y la creatinina. Se compard la efica-
cia de) medicamento de dosis Gnica en porcentaje de curacidn
del trimetoprim sulfametoxazol contra ta amikacina.

METODOS MATEMATICOS PARA EL ANALISIS DE LOS DATQS

Los resultados se.dieron en porciento de frecuencia de
los datos ya mencionados y 1a efectividad de dosis. Gnica de
trimetoprim sulfametoxazo! contra amikacina.

R E C U R 8 0 5§

Humanos.- Para el desarrollo de este estudic se conté

" ¢on la ayuda de] personal médico, de enfermerfa y de labora-
torio de este Hospital General "Dr. Ferndndo Quiroz Gutié&rrez*
del 1.5.5.S.T.E.
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R EC U RS 0 S

F1sicos.- Para la realizacién de este estudio se nece-
sitd de las instalaciones del Hospital General "Dr. Fernindo
Quiroz Guti&rrez" del 1.5.5.5.T.E., como el laboratorio, se
requiri6 adem&s de equipo de curacién, gasa, guantes, solu--
ciones antis@pticas para realizar la limpieza de regibn geni
tal previa toma del urocultive, asf como de 42 frascos esté-
riles para la toma del urocultivo, 14 frascos no estériles -
para la toma del examen general de orina.-

De medicamentos se necesits de trimetoprim sulfametoxazol {
caja de 20 tabletas de TMP-80 mg/SMZ-400 mg) 4 tabletas como
dosis Gnica por paciente, en total 28 tabletas. De amikacina
{envase con upa ampolleta de 500 mg/2ml) se administrd 15 mg
por kilogramo de peso en dosis Gnica.

F 1T N A B CT A MW 1 ENTO

'Costo de la investigacibn hospitalaria.

AS P E C T 0 S E T I € 0 5§

€1 riesgo potencial incliuye progresisn no reconocida -
hac1a pielonefritis con el uso de dosis Gnica de antibibtice,
|
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o que el paciente que fracase con la terapefitica de dosts -
Ginica pueda ser mis refractario al tratamiente con terapfa
convencional. :
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RESULTADOS

Se estudiaron 14 pacientes con tas sfguientes caracte
risticas:

Sexo.- correspondieron cinco a1 mascuiino ¥ nueve al
femenino. (Gr&fica No, 1}.

Edad.- Se agrupb de acuerdo a Tas edades por décadas
& partir de los 50 afios de edad, encdntrandose distribuidos
en la forma siguiente: (Gr&fica No. 2).

No. de
EDAD PACIENTES %
50 a 59 afos 5 35.72
60 a 69 " 7 50
0 a4 79 " - -
80 a 89 " 2 14,28

£1 grupo de mayor nimero de pacientes se ubichd en Ja sépti-
ma década de 1a vida con un 50%, en un segundo término el =
grupo de edad comprendido en la sexta década de la vida, y
por G1timo en la novena década de Ta vida:.

E1 tiempo de evolucidn de 1a diabetes mellitus varib
entfe un aflo hasta 35 afios, con una media de 13.2% en los
hombres y de 15.66% en las mujeres. (Gr&fica No. 3},
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Tiempo de evolucién de 1a Diabetes mellitus en afios:

Hombhres Mujeres
8
10
10
15
1 15
15 .~ 15
15 7 - ‘ 15
15 18
20 35
66 141 Total: 207
Promedio: 13.2 15.6 14.7

E1 nGmero de infecciones de vifas urinarias varid de
una a diez hasta el momento en‘que fue referido por el pa-
ciente.

Hombres  Mujeres
1
1
1
2 .
1 2
1 3
1 3
2 5
10 6
15 24 Total: 39
Promedio: 3 2.6 2.7

Actividad sexual previa a la infeccién de vias urtna-
rias splamante una paciente fementna de 55 aflos 1o refirid,
los demfs pacientes interrogados 1o negarcn,
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GRAFICA Ro. 1

SEXO
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NGmero de pacientes

10+

GRAFICA No. 2

50%

14.28%

—

50-59 0-6 70-79 80-89

EDAD EN AROS
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DE PACIENTES

No.

GRAFICA No. 3

10

35
TIEMPQ DE EVOLUCION DE LA DIABETES MELLITUS




- 31 -

La Higiene personal en correlacidn con la Infeccién
de vias urinarias se encontrd: {Grifica No. 4)

HIGIENE PERSONAL No. de casos H
Buena 3 21.42
Regular 4 26.57
Deficiente 7 50

E1 uso de sonda vesical en pacientes con infeccién de
vias urinarias se encontrd en el 50% de los pacientes., (Gri
fica No. 8)

La sintomatologfa gue presentaron los pacientes
diab&tices con infeccidn de vias urinarias es la siguiente:
(Gr&ficas No. 6 ¥y 7)

Sintomatolagfa No. de casos *
Potaguiuria 10 71.42
Disuria 9 - 64.85
Dolor supraplbico 4 28.57
Dolor lumbar 10 71.42
Fiebre 8 57.14
Calosfrio 8 57.14
Nalisea .9 64.85
Vémito 6 42.85
Hematuria macrosct

pica 2 14.28

) Dentro de la qufmica sanguinea se tomaron en el pa--

ciente diab&tico con infeccifin de vTas urinarias antes y -
después del tratamiento 1a glucosa, urea y creatinina, los
resultados fueron los siguientes: {Gr&fica No. 8)
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Ho. de Pacientes

GRAFICA No. 5

uso DE SONDA VESICAL
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SIHTOMAS EN LA INFECCION .DE VIAS

URINARIAS

GRAFICA HNo. 6

14

12

10 4

v T

&0 =1
S3LN3IIIVd

3q

~op

PORCEHNTAUJE




. DE PACIENTES

Ho

. SINTOMAS EN LA INFECCIGN DE VIAS

URINARIAS GRAFICA No,

14 o

12 ]

10
=]
L]

8 3
=
a.
=
[= 4
[~ 9
a

6 - e«
(=1
—
[=]
]

4 —

2

7

HEMATURIA MACROSCOPICA

57.14% 42.85% 28.57%

PORCENTAJE




- 36 -

CIFRAS REPORTADAS

GRAFICA No. 8
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Glucosa, urea y creatinina antes y después del tratamiento
con dosis dnica de antibibtico

' Glucosa Urea Creatinina |
Antes Despuéfs Antes | Después Antes! Después
100 90 32 15 1 Yo
320 120 86 64 1.5 1.3
250 160 71 45 1.5 1.3
300 155 51 90 1.6 1.4
200 165 205 92 4.0 3.0
1190 110 233 126 3.6 2.9
90 95 86 21 1.5 0.9
81 160 43 45 0.7 1.3
255 155 51 90 1.5 1.4
210 160 50 45 1.5 1.5
280 200 a5 a5 1.3 1.4 '
150 160 42 44 1.7 1.6 !
150 140 40 42 1.5 1.6
173 160 44 43 1.5 9.5
2669 2030 1079 807 23.4 21.1
PROMEDTIGOGS
190 145 77 ! 57 1.6 1.5

En el examen general de orina la bacteriuriz se pre-
sentd en todos los pacientes estudiados, la piuria en el -
50%, los cilindros leucocitarios en el 14,28%,

En el urocultivo previo al comienzo del tratamiento,-
los gérmenes que Se presentaron fueron Escherichia coli en
un 71.42%, del grupo Proteys en un 14.28% y citrobacter en
un 7.14%, siendo sensible el antibiograma a Amikacina o a -
trimetoprim sylfametoxazol, (Gr&fica No. 9)

En urocuitivos posterfores hubo com a amikacina 28.57% de
reinfgcciones pPor Proteus vulgaris y con el trimetoprim sul
fametoxazol hubo una infeccibn persistente, que cedié contf
nuando el manejo con el mismo antibiftico. (Gr&fica No. 10)
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COMENTARLIODE

En cuanto al sexo, el mayor nimero de enfermos corres
pondi6é al femenino con 64.28%, la menor incidencia en el va
ré6n obedece probablemente a tres factores: una colonfzacidn
periuretral menos frecucnte ya que no existe reservorio va-
ginal; una mayor longitud de la vretra, ¥y la presencia de -
sustancias antibacterfanas en el liquido prostdtico. Como -
resul tado de ello, es mas diffcil que bacterias viables al-
cancen 1a vejiga en los varones que en las mujeres.

E1 grupo de edad mds afectado por infeccidn de vias u
rinarias fué la séptima década de la vida, debido probable-
mente en el hombre , al incremento de la frecuencia con gue
aparecen anomalfas anat6micas {como el aumento del tamafio -
de 1a préstata). En cambioc son raras en el sexo femenina, -
aunque la incidencia de la infeccifin de vias urinarias {IVU}
puede alcanzar el 10% en mujeres mayores de 60 afos, en nues
tro estudio la incidencia fue mayor {77.77%).

Ademds, como factor predisponente de infecciones puede ser -
1a diabetes mellitus en pacientes con compromiso renal previco
¥ que tengan alteracivnes en sus defensas,

El namero de infecciones previas hay que descartar anomalfas
anatémicas, en este estudic 1a frecuencia fué mayor en mujeres.
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La actividad sexval no se puede correlacionar con un
aumento en la incidencia de IVU, ya que de los pacientes es
tudiados, 58lo un paciente del sexo femenine lo referia, --
aunque se sabe que las infecciones recurrentes son schbre to
do frecuentes en mujeres jbévenes sexualmente activas y se -
piensa que el coito puede facilitar el paso de microorganis
mos desde el 8rea periuretral hasta la vejiga. E1 papel -
que desempefia la relaci6n sexual en el desarrollo de la in-
feccion viene también avalado por la demostracisn de que 1a
administracibn profildctica de agentes antimicrobianos des-
pufis del cojto disminuye la frecuencia de nuevas infecciones

en més del BO%.

E1 uso de sonda vesical como riesgo predisponente de
IVU se present§ en el 50% de los pacientes en este estudio.
La {nstrumentacibn del tracto urinario es el mayor factor -
de riesgo extrinseco responsable de infecciones del tracto

urinario.

La s1ntomato1ogTé no fue sugestiva de infeccibn vesi-
cal o renal especificamente, se observbd combinado, m&s fre-
cuentemente polaquiuria y dolor lumbar en un 71.42%, disuria
y nduseas en un 64.85%, fiebre y escalefrios en un 57.14% -
menos frecuente dolor supraplbico {28.57%) v hematuria (149.-

28%).

La correlacidn de la 'glucosa, urea y creatinina antes
del tratamiento en pacientes con descontrol metab6lico, se
observd wuna disminucidn significativa

En el examen general de orina
laci6n de bacteriuria con infecctén
sentd en el 100% y con la piuria en
lindros leucocitarios en el 14.28%.

se
de
un

de las mismas.

observ6é que la corre
vias urinarias se pre
50%, no asf, los ci~-



- 42 -

Se han realizado mGltiples estudios de terapia anti-
microbiana con dosis Gnica para infeccionas del tracto uri-
nario no complicado {(sin dafic renal). En una revisidn de 14
ensayos controlados al azar, 12 concluyeron que la terapia
con dosis Gnica fue tan efectiva como terapia con dosis m@l-
tiple convencional. Aungue los estudios fueron cuidadosamen-
te conducidos, ninguno reportd, ni descubrid efectos secun-
darios en el estudio deble ciego, ni incluyd bastantes pa--
cientes para prevenir el error tipo II (muestra pequefia). -
Se realiz6 una estrategia racional para el vaciamiente de -
datos de 1os estudios revisados. Dosis finjca de amoxicilina
(3 g) fueron significativamente menos efectiva que terapia
con multidosis convencional (96% contra 84%), mientras que
dosis dnica de trimetoprim sulfametoxazol (2 & 3 tab. de -
doble potencia) fue indistinguible de multidosis.

En nuestro estudio comparamos el trimetoprim sulfame-

toxazel y la amikacina como dosis Gnica y encontramos rein-
feccidn con dosis fGnica de amikacina en un 28.57%, es decir
otro tipo de g&érmen diferente del primer reporte de urocul-
tivo, en este caso fue del género Proteus, que en medio hos
pitalario es frecuente que infecte pacientes con factores -
predisponentes, como son el uso de sonda vesical, la higie-
ne, la actividad sexual, etc.
En ol caso del trimetoprim sulfametoxazol aparecis infeccibn
persistente con e] uso de dosis Gnica, ya que en el segundo
urocultive aparecid el mismo gérmen sensible todavia al tri-
metoprim sulfametoxazol, que continuande el mismo tratamien-
to el tercer urocultivo se reportd negativo.

En la literatura se ha reportado un estudio multicén-
trico con 22,216 paclentes con el uso de dosis tinica de amj
kacina para el tratamiento de infeccidn de vias urinarias -
no complicadas en donde se prevind el error tipo II ya men-
cionado, indicando que una dosis dnica {carta y Gnica) admi
nistrado de amikacina puede Ser un tratamiento racional y -
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ventajoso de las infecciones de vfas urinarias.

_ Otros estudios indican gque 3 dfas de tratamiento pue-
den mejorar las tasas de cura {sobre dosis i(nica), y puede
ser tan curativo como 7 dfas de tratamiento.
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COKCLUYUSTIONES

-En nuestro estudio el sexo femenino fue el que tuvo -
mayor incidencia de infeccifn de vfas urinarias.

-E1 grupo de edad més afectado por infeccidn de vfias
urinarias fue la séptima década de la vida en el 50%.

-La actividad sexual no se pudo demostrar coma factor
predisponente de infeccibn de vias urinarias, ya que por la
disminucidn de Ya 19bido en personas de edad avanzada o por
las complicaciones de Diabetes mellitus, solamente un pacien
te 1o refirid en el estudio.

-E1 uso de sonda vesical es el mayor factor de riesgo
extrinseco (50%) en los pacientes diab&ticos con infeccién -
de vias urinarias.

-Ho se correlaciond la sintomatologia urinaria para -
diferenciar la infeccidn vesical de la renal.

-Los sfntomas que se presentaron de mayor a menor fre
cuencia fueron: polaguiuria, dolor lumbar, disuria, naisea,



- 45 -

doler suprapibico y hematuria macroscépica.

-En la quimica sanguinea; l1a giucosa, urea y 1a creati-
nina con respecto a los resultados previos a la infeccibn de
vias wrinarias disminuy6 significativamente.

-La bacteriurta se presenté en el 100% en los pacientes
diabéticos con Infeccibén de vfas urinarias.

-La piuria en un 50% de los pacientes y en mepor porcen
taje los cilindros leucocitarios en un 14,28%.

-La efectividad de 1a amikacina fue del 100% para la e-
rradicacién del gérmen reportado por el urocultivo pero hubo
seleccidn de flora en el 28.75%.

-Para el trimetoprim sulfametoxazol la dosis dnica fue
insuficiente en un paciente ya que el sequndeo antibiograma -
fue sensible en el urocultive al mismo gérmen, con el mismo
antibidotico, y el tercer urocultivo fue negativo, continuan-
do con terapia convencional,

-Las reinfecciones son mis frecuentes por gérmenes no-
socomiales, ya que éstos son los que presentan mis resisten-
cia al uso de antibibticos.

~Las ventajas del uso de dosis inica de antibidticos -
del tipo trimgtoprim sulfametoxazol y amikacina, san su bajo
costo en relacifn con dosis convencionalies divididas, el me-
nor tiempo de administracién en dias, menos olvido de que s
tomé su medicamento a una hora determinada, mejor talerancia,
menas efectes indeseables a largo plazo.

-Las desventajas son que se debe utiltizar en infeccidn
de vfas urinarfas no complicadas (sin dafio renal), que se do-



be vigilar con urocultivo de control, de otro modo la persis
tencia del gérmen, o la recurrencia puede hacer que evolucio
ne a una pielonefritis crénica y &sto llevarnos a una insuf]
ciencia renal, o a una sepsis.
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"Extender el conocimiento es extender
la prosperidad --y me refiero a una -~
prosperidad real, no a la riqueza indi
vidual-~ y con esa prosperidad desapa-
recerd 1a mayor parte del mal. Los pro
gresos de 1a investigacifn cientifica...
nos hacen abrigar la esperanza de que
los microbios, tanto del alma como del
cuerpo, serdn gradualmente exterminados
y que la @infca guerra que Tibrard la hu
manidad en el futuro seri contra esos -
microbios."

ALFREDO B, NOBEL
1833 - 1896
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