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1. RESUMEN.
Infeccion de vias urinarias en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y
factores de riesgo relacionados. )
Garcia Garcia Thelma Gladiola, Alegria Zamora Tayde, Alvarez Aguilar Cleto-
Introduccion: La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es una enfermedad créonica con
elevada prevalencia en México; los pacientes con este padecimiento tienen un
mayor riesgo para el desarrollo de infecciones debido a que presentan un estado
inmunologico deprimido; la infeccion de vias urinarias (IVU) es de las mas
comunes.
Objetivo: Medir la asociacion entre el descontrol metabdlico y la presencia de
IVU en los pacientes con DM2 usuarios de la UMF No 80 de Morelia,
Michoacan.
Material y Métodos: Estudio ambispectivo, transversal y analitico. De enero-
diciembre 2019, se obtuvo informacion de variables clinicas y bioquimicas
mediante la revision del expediente clinico de 365 pacientes de la UMF 80 de
Morelia, Michoacan. Las diferencias en las variables continuas se analizaron con
la prueba t de Student para muestras independientes y las variables categoricas
con x2. Se consider6 de significancia estadistica un valor de p<0.05. Registro: R-
2019-1602-018.
Resultados: 365 pacientes, 72.3% mujeres y 27.6% varones con edad de 63.4 +
11.8; se identificé que el género femenino (p <0.0001), la glucosa de ayuno
anormal (p=0.042) y la hipertrigliceridemia (p=0.039) resultaron factores de
riesgo para el desarrollo de IVU; el patdgeno aislado con mayor frecuencia fue
E. coli 69.4%, seguida de Enterococcus faecalis 4.5%, Klebsiella spp y
Enterobacter aglomerans 3.7%. El firmaco que presentd mayor sensibilidad
antimicrobiana fue Cloranfenicol (71.6 %).
Conclusiones: Existe una relacion entre el descontrol glucémico y la
hipertrigliceridemia con la IVU en los pacientes con DM2.
Palabras Clave: Diabetes mellitus tipo 2, descontrol metabdlico, infeccion de

vias urinarias, factores de riesgo.



2. ABSTRACT.
Urinary tract infection in patients with type 2 diabetes and related risk
factors.

Garcia Garcia Thelma Gladiola, Alegria Zamora Tayde, Alvarez Aguilar Cleto

Introduction: Type 2 diabetes mellitus (DM2) is a chronic disease with a high
prevalence in Mexico; patients with this condition are at greater risk for the
development of infections due to their depressed immune status; urinary tract
infection (UTTI) is one of the most common.

Objective: To measure the association between metabolic lack of control and the
presence of UTI in patients with DM2 who are users of UMF No 80 in Morelia,
Michoacan.

Material and Methods: Ambispective, cross-sectional and analytical study.
From January-December 2019, information on clinical and biochemical variables
was obtained by reviewing the clinical records of 365 patients from UMF 80 in
Morelia, Michoacan. Differences in continuous variables were analyzed with
Student's t test for independent samples and categorical variables with x2. A
value of p <0.05 was considered statistically significant. Registration: R-2019-
1602-018.

Results: 365 patients, 72.3% women and 27.6% men, with an age of 63.4 £ 11.8;
It was identified that the female gender (p <0.0001), abnormal fasting glucose
(p=0.042) and hypertriglyceridemia (p=0.039) were risk factors for the
development of UTI; the most frequently isolated pathogen was E. coli 69.4%,
followed by Enterococcus faecalis 4.5%, Klebsiella spp and Enterobacter
aglomerans 3.7%. The drug with the highest antimicrobial sensitivity was
Chloramphenicol (71.6%).

Conclusions: There is a relationship between glycemic lack of control and
hypertriglyceridemia with UTI in patients with DM2.

Key Words: Type 2 diabetes mellitus, metabolic lack of control, urinary tract

infection, risk factors.



3. ABREVIATURAS.

DM2: Diabetes Mellitus Tipo 2.

IVU: Infeccién de vias urinarias.
HbAlc: Hemoglobina glucosilada.

CT: Colesterol total.

TG: Triglicéridos.

c-HDL: lipoproteinas de alta densidad
UMF: Unidad de Medicina Familiar.
c-LDL: Lipoproteinas de baja densidad.
IMC: Indice de masa corporal.

SGLT2: Cotransportador sodio-glucosa tipo 2.
IV: Intravenoso.

Kg: Kilogramos.

Mg: Miligramos.

UFC: Unidades Formadoras de Colonias.

E. coli: Escherichia coli.



4. GLOSARIO.

Diabetes Mellitus: Grupo de enfermedades metabdlicas caracterizada por
hiperglucemia, resultado de un defecto en la secrecion de insulina, su acciéon o
ambas.

Diabetes Mellitus tipo 2: Grupo heterogéneo de trastornos metabdlicos con
grados variables de resistencia a la insulina y/o deficiencia de la secrecion de la
misma.

Infeccion de Vias Urinarias: Enfermedad provocada por la invasion,

multiplicacion y colonizacion de microorganismos en la via urinaria.

Descontrol metabélico: Alteracion endocrina de la diabetes mellitus
identificada mediante la alteraciéon en los niveles séricos de hemoglobina
glucosilada, glucosa sérica, colesterol total y triglicéridos, ademas de cifras de

tension arterial e IMC de acuerdo a rangos meta.
Sensibilidad: Susceptibilidad de un microorganismo frente a los medicamentos
antimicrobianos, a partir de la exposicion de una concentracion estandarizada del

germen a estos farmacos.

Resistencia: Proceso natural por medio del cual microorganismos desarrollan

cambios al verse expuestos a antimicrobianos, volviéndolos ineficaces.

Descontrol glucémico: Valores séricos de glucosa menores a 70mg/dl o mayores

a 130mg/dl.

Hipertrigliceridemia:Valores séricos de triglicéridos mayores a 150mg/dl.

Hipercolesterolemia: Valores sércos de colesterol mayores a 200mg/dl.



Factor de riesgo: Cualquier caracteristica o circunstancia detectable de una
persona o grupo de personas que se sabe asociada con la probabilidad de estar

especialmente expuesta a desarrollar o padecer un proceso mérbido.
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6. INTRODUCCION.

La Diabetes Mellitus es la enfermedad cronica con mayor prevalencia a nivel
nacional; consiste en una deficiencia o ausencia de insulina en el organismo ya
sea en la produccion o accion de esta; la Diabetes Mellitus tipo 2 como tal se
refiere a un grupo heterogéneo de trastornos metabdlicos que combinan
resistencia a la insulina y/o una deficiencia en su secrecion.

En los pacientes con diabetes mellitus el riesgo de infecciones es alto. Las
infecciones del tracto urinario sintomdticas o asintomadticas se ha reportado
ocurren con regular frecuencia en dichos pacientes. Una explicacion biologica
clara y que dé respuesta a este incremento en el riesgo de infeccion urinaria aun
no se tiene. Sin embargo, existen diferentes teorias que van desde la presencia de
una bacteriuria asintomatica que con el tiempo puede desarrollar una infeccion
sintomatica, un proceso inflamatorio crénico frecuente en esta poblacion, la
respuesta inmune asociada e incluso un descontrol glucémico o metabdlico
cronico.

Tradicionalmente, se ha aceptado un tratamiento empirico de las infecciones del
tracto urinario en los pacientes con diabetes dada la frecuencia de cepas
conocidas responsables de estas infecciones, pero también es cierto que en los
ultimos afios se ha documentado resistencia microbiana a los farmacos utilizados
en estas condiciones lo que podria traer como resultado perpetuidad de las
infecciones del tracto urinario y como consecuencia mayor riesgo de

complicaciones propias de la diabetes mellitus y de las infecciones urinarias.



7. MARCO TEORICO.

Diabetes Mellitus. Definicion y epidemiologia.

La American Diabetes Association (ADA) define a la diabetes mellitus como un
grupo de enfermedades metabolicas caracterizadas por hiperglucemia que
resultan de un defecto en la secrecidon de insulina, en la accion de la insulina, o
ambas y fuertemente asociada con dafo por largo tiempo, disfuncion y falla de
diferentes drganos especialmente ojos, rifiones, corazon y vasos sanguineos (1).
La ADA clasifica a la diabetes mellitus en las siguientes categorias:

1. Diabetes Mellitus tipo 1. Debida a una destruccion de las células beta
pancredticas autoinmune y que por lo tanto lleva a una deficiencia
absoluta de insulina.

2. Diabetes Mellitus tipo 2. Debida a una caida progresiva en la produccion
de insulina por las células beta pancreaticas y/o una resistencia a la
insulina.

3. Otros tipos de diabetes. Las cuales no se pueden incluir en los dos
primeros tipos.

4. Diabetes Gestacional. Diagnosticada en el segundo o tercer trimestre del
embarazo sin que la paciente se conociera diabética previamente (2).

Segun el Proyecto de Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-015-SSA2-2018,
Para la Prevencion, deteccion, diagndstico, tratamiento y control de la Diabetes
Mellitus; la Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2) es un grupo heterogéneo de
trastornos metabolicos con grados variables de resistencia a la insulina y/o
deficiencia en la secrecion de la misma, dicho padecimiento es de caricter
progresivo; representa el 90-95% de todos los casos de diabetes.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en su Global Report on Diabetes y
en su Global Health Estimates 2016: Deaths by Cause, Age, Sex, by Country and
by Region (3) report6 que:



e El ntimero de personas con diabetes tuvo un incremento de 108 millones
en 1980 a 422 millones en 2014.

e La prevalencia global de diabetes entre los adultos mayores de 18 afios
incrementd de un 4.7 % en 1980 a 8.5 % en 2014.

e La diabetes se ha incrementado mas rapidamente en paises con ingresos
medios a bajos (4).

e Enel 2016, un estimado de 1.6 millones de muertes fueron directamente
atribuidas a la diabetes; sin embargo, otros 2.2 millones de muertes se

atribuyen a niveles altos de glucosa.

En 2014, la Federacion Mexicana de Diabetes reportdé que 4 millones de
mexicanos tienen diabetes, los estados con mayor prevalencia son: México,
Nuevo Leon, Veracruz, Tamaulipas, Durango y San Luis Potosi, implicando un
gasto de $ 68, 600, 000.00 pesos al afio en la atencion tanto de la enfermedad,
como de sus complicaciones (5).
Su prevalencia estd aumentando rapidamente debido a los estilos de vida
contemporaneos, asi como al aumento en la esperanza de vida. Cabe destacar que
al momento existen personas sin diagnosticarse debido a diversos factores, y en
muchos de los casos, al momento de diagnosticar la enfermedad, alrededor de un
20% ya presentan alguna de sus complicaciones.
En el 2016, la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion (ENSANUT) explor6 el
estado de varias enfermedades entre ellas la diabetes en poblacién mexicana
mayor de 20 afios fundamentando que (6):
La prevalencia de la diabetes en México incrementd de un 9.2% en el 2012 a
9.4% en el 2016.

e Las mujeres tienen una tasa mayor (10.3 %) en comparacion al hombre

(8.4 %).
e Las tasas mayores se encontraron tanto en hombre como mujeres entre 60

a 69 anos de edad.



Infeccion de vias urinarias.

La infeccion de vias urinarias (IVU) es una enfermedad provocada por invasion,
colonizaciéon y multiplicacion de microorganismos en la via urinaria, con una
elevada prevalencia, generando costos elevados, aumento en consultas médicas
y hospitalizaciones, repercutiendo en gastos, se les atribuye un 38% de las
infecciones nosocomiales, relacionadas en un 80% en pacientes con presencia de

catéter transuretral, aumentando 5% por cada dia de estancia intrahospitalaria (7).
p Y

Mas especificamente, constituyen una de las primeras 10 causas de consulta
médica en adultos (8), aumentando con la edad y en pacientes
inmunocomprometidos, representando un serio problema de salud publica.

Son mas frecuentes y recurrentes en mujeres que en hombres debido a que la
longitud de la uretra masculina es mayor y la uretra femenina es menor, su
didmetro es mayor y su proximidad con el ano y la vagina son menores (9).

Pueden clasificarse anatomicamente en altas o bajas, complicadas o no
complicadas y su via de entrada al tracto urinario es hematdgena y ascendente

(10).

Es importante sefialar las siguientes definiciones (11):

Infeccion de vias urinarias: Ataque de una bacteria a cualquier 6rgano de las vias

urinarias dando como consecuencia un proceso inflamatorio.

Infeccion de Vias Urinarias no complicada: Se presenta como cistitis aguda o
pielonefritis aguda, el cuadro clinico caracteristico incluye tenesmo vesical,
urgencia y escozor miccional, acompafiado o no por hematuria terminal, dolor

hipogastrico, dolor lumbar y rara vez febricula o fiebre, nduseas y vomito.

Bacteriuria asintomatica: Dada por el aislamiento de una cuenta especifica de
bacterias causantes de infeccion en una muestra de orina adecuadamente obtenida

de una persona sin signos o sintomas de infeccion urinaria.
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Cistitis aguda: Inflamacion vesical sintomatica, generalmente de tipo bacteriano,
caracterizada por poliaquiuria, urgencia, disuria, dolor suprapubico y tenesmo

vesical.

Infeccion de Vias Urinarias complicada: Asociada con alteraciones anatdmicas,
o funcionales del aparato genitourinario, y/o presencia de enfermedad sistémica
que contribuya al deterioro de la capacidad inmunitaria. La infeccion de vias

urinarias en varones debe considerarse complicada.

Pielonefritis aguda: Infeccion bacteriana del parénquima renal caracterizada por
dolor en el éangulo costovertebral, frecuentemente acompaiada de fiebre,
comunmente precedida de sintomas irritativos urinarios bajos y ataque al estado

general.

Recurrencia: Reaparicion de sintomas después de un tratamiento antimicrobiano,
aparentemente exitoso de una infeccidon previa, puede deberse a litiasis
infecciosa, prostatitis cronica, fistulas vaginales o intestinales, diverticulos

vesicales infectados, cuerpos extrafios, entre otras.

Reinfeccion: Nuevo evento asociado con la reintroduccion de bacterias a partir

de una fuente externa al aparato urinario.

Piuria: Presencia de > 5 leucocitos por campo 400x en orina centrifugada o mas

de 10 leucocitos/mm?>.

Bacteremia: Presencia de bacterias en el torrente sanguineo.

Prostatitis infecciosa: Inflamaciéon de la prostata por presencia de

microorganismos.

En la comunidad la mayoria son producidas por patdgenos gramnegativos,

liderados por E. coli en un 85% aproximadamente, seguida de Proteus, Klebsiella
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y Pseudomonas; dentro de los gram positivos el mas frecuentemente aislado es
Staphylococcus saprophyticus en un 10-15%; dentro del ambiente hospitalario
Proteus, Klebsiella, Pseudomonas, Enterobacter y Serratia se vuelven mas
frecuentes, E. coli disminuye prevalencia a 50% y el resto son ocasionadas por
gram positivos y Candida.

Una vez alcanzado el tracto urinario por las bacterias, hay 3 factores
determinantes para el desarrollo de la infeccion: virulencia del microorganismo,
tamano del inoculo y mecanismos de defensa del huésped, los cuales en
enfermedades crénico degenerativas tales como la diabetes mellitus estan

disminuidos.

Diabetes Mellitus Tipo 2 e Infeccion de vias urinarias.

Existen diversas complicaciones uroldgicas en pacientes con DM2, tales como
disfuncion vesical, asociacion frecuente con hiperplasia prostatica benigna,
estenosis uretral, disfuncidon sexual y vejiga neurogénica, algunas de las cuales
incrementan el riesgo de desarrollar IVU (12).

El riesgo de infecciones en los pacientes con diabetes mellitus es alto, y en los
pacientes con DM2 las IVU constituyen un serio problema de salud (13, 14). Una
explicacion bioldgica clara atin no se tiene y que de respuesta a este incremento
en el riesgo de infeccion urinaria. Sin embargo, existen diferentes teorias que van
desde la presencia de una bacteriuria asintomatica que con el tiempo puede
desarrollar una infeccidn sintomatica, un proceso inflamatorio crénico frecuente
en esta poblacion, asi como la respuesta inmune asociada o un descontrol

glucémico o metabdlico cronico (15,16).

La Diabetes Mellitus per se condiciona un estado inmunolégico deprimido, lo
cual conlleva un mayor riesgo para el desarrollo de infecciones en el organismo,
con predominio en las vias respiratorias y urinarias; éstas Ultimas en pacientes

femeninas tienes una mayor prevalencia debido a sus condiciones anatomicas;
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aunque es claro que entre mejor controlado se encuentre el paciente, menor sera

el riesgo para presentar infeccion (5,9,10).

Se ha encontrado que pacientes con DM2 manejados con inhibidores del
cotransportador sodio glucosa tipo 2 (SLGT2) tienen mayor riesgo de cursar con
IVU, esto debido a que los inhibidores de SGLT2 reducen la absorcion de glucosa
por el rifidon, permitiendo que aumente la excrecion urinaria de glucosa, lo cual

puede aumentar el riesgo de IVU (17).

Estudios clinicos sugieren que la infeccion de vias urinarias ocurre mas
frecuentemente y con mayor severidad en pacientes con DM2 que en la poblacion
general, influyen ademas factores tales como el mal control metabdlico, edad del
paciente y algunas de sus complicaciones, principalmente, neuropatia y
nefropatia, suponiendo ademas una de las infecciones mas comunes en nuestro

medio (18).

Los patdgenos aislados mas comunmente en pacientes con DM2 son E. coli,
Klebsiella spp, Proteus spp, Enterobacter spp, dichos pacientes son mas
susceptibles a presentar resistencia, debido a multiples factores, entre ellos la
administracion de multiples tratamientos antibidticos para IVU asintométicas o
con pocos sintomas (19); en otro estudio se encontré que E. coli es el patdogeno
mas frecuente en bacteriuria asintomdtica en pacientes con la patologia

previamente mencionada (20).

Diagnostico de infeccion de vias urinarias en pacientes con DM tipo 2.
Existen diversos factores de riesgo asociados al desarrollo de bacteriuria
asintomatica e infeccidon de vias urinarias en pacientes con Diabetes Mellitus,

como son sexo, edad, tiempo de evolucion de la enfermedad, niveles de

hemoglobina glucosilada elevados, glucosuria y piuria (20,21).
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El estandar de oro para el diagndstico es el urocultivo, un crecimiento mayor de
10° unidades formadoras de colonias (UFC) por mililitro es diagnostico; a menos
que se trate de pacientes femeninas con sintomas en las que un recuento de
10° UFC por mililitro es suficiente, 10* UFC/ml en pielonefritis clinicas o en
varones y 10> UFC/ml en muestras de cateterismos limpios o cualquier recuento
obtenido mediante puncion-aspiracion suprapubica. Cifras mayores a 10°
UFC/ml pueden orientarnos hacia contaminacion, principalmente si se encuentra
crecimiento de 2 o mas especies. El diagndstico se realiza en pacientes con
sintomatologia, alteraciones en el examen general de orina y urocultivo positivo
(11).

En pacientes con DM2, ademas de leucocituria como piuria (>10 leucos/mm3) o
con la presencia de esterasa leucocitaria, o bacteriuria con nitritos; es frecuente
encontrar hematuria macro y microscopica, asi como proteinuria. Se debe realizar
un cultivo en todos los pacientes diabéticos con sospecha de IVU; la tnica
excepcion es en sospecha de cistitis agudas en mujeres diabéticas sin
complicaciones de la diabetes incluyendo neuropatia o cualquier otra
complicacién u anormalidad urologica (19). El urocultivo debe repetirse a la
semana y nuevamente 4 a 6 semanas posteriores al tratamiento para la deteccion
de persistencia o reinfeccion (11).

Un mejor conocimiento sobre la influencia de diversos factores aportaria un
mejor beneficio en el manejo de los pacientes; sin dejar de lado el hecho de que

dicho manejo debe ser individualizado (12).

Tratamiento de la infeccion de vias urinarias.

En nuestro pais, existen guias de practica clinica disefiadas para normar
conductas y protocolos a seguir para el diagndstico y tratamiento de las
enfermedades, y la IVU no es la excepcidn; existen 4 guias para la misma, una
especifica para las mujeres embarazadas (9), otra para menores de 18 afios (10),

una mas para infecciones no complicadas en las mujeres (22) y la ultima para
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aquéllas asociadas a sonda vesical (23), ademas de las guias MAPPA de urologia

para el diagnostico y tratamiento antibacteriano de infecciones de vias urinarias

(11), una de sus limitantes es precisamente el hecho de que, aunque hacen

referencia a que la diabetes mellitus representa un factor de riesgo para el

desarrollo de IVU, no marcan una pauta a seguir especificamente para éstos

pacientes.

Como ya se ha mencionado previamente, en nuestro pais existen pautas de

tratamiento de IVU para la poblacion en general, sin embargo, no existe ninguna

en especifico para pacientes con diabetes mellitus. Los siguientes esquemas son

los sugeridos por la Guia MAPPA Diagnoéstico y Tratamiento Antibacteriano de

IVU avalado por la Academia Nacional de Medicina de México (11):

Cistitis aguda no complicada:

Nitrofurantoina 100mg via oral cada 6-8hrs por 5-7 dias

Ciprofloxacino 250mg via oral cada 12 hrs 3 dias

Ciprofloxaciono de liberacion prolongada 500mg via oral cada 24 hrs 3 dias

Fosfomicina-trometamol 3gr via oral dosis unica

Trimetoprim-Sulfametoxazol 160/800mg via oral cada 12 hrs 3 dias

Pielonefritis aguda no complicada:

Ciprofloxacino 500mg via oral cada 12 hrs 14 dias

Ciprofloxacino de liberacion prolongada 1 gr via oral cada 24 hrs 14 dias
Levofloxacino 500mg via oral cada 24 hrs 14 dias

Ceftibuten 400mg via oral cada 24 hrs 14 dias

Cefixima 400mg via oral cada 24 hrs 14 dias

Pielonefritis aguda complicada:
Ciprofloxacino 400mg IV cada 12 hrs 14 dias
Levofloxacino 500mg IV cada 24 hrs 14 dias
Ceftriaxona 1 gr IV cada 12 hrs 14 dias
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Cefotaxima 1 gr IV dosis titulada 14 dias
Amikacina 15mg/kg/dia IV cada 24 hrs 14 dias
Gentamicina 3.5-5mg IV cada 24 hrs 14 dias

Prostatitis bacteriana:

Ciprofloxacino 500mg via oral cada 12 hrs 4-8 semanas

Cirpofloxacino de liberacion prolongada 1 gr via oral cada 24 hrs 4-8 semanas
Levofloxacino 500mg via oral cada 24 hrs 4-8semanas

Ofloxacino 400mg via oral cada 24 hrs 4-8 semanas

Ceftriaxona 1gr IV cada 12 hrs (tnicamente asociado a amioglucdsido en caso

de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica en fase aguda)

Candiduria:

Asintomatica

1* linea modificar factores de riesgo (retiro de catéter, alivio de obstruccion,
control metabdlico)

Segunda linea: Fluconazol 200mg via oral cada 24 hrs 14 dias.

Cistitis por candida:

1? linea: Fluconazol 200mg via oral cada 24 hrs 14 dias.

2% linea: Irrigacion vesical con anfotericina B: 50mg/1 de solucion por 5 dias, IV,
0.3 mg/kg/dia, dosis tinica

Flucitosina 25mg/kg/dia via oral 7-14 dias.

Pielonefritis e infeccion hematogena por candida

Fluconazol 6mg/kg/dia via oral 2-6 semanas 6 anfotericina B 0.6mg/kg/dia IV
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En pacientes embarazadas:

Bacteriuria asintomatica:

Nitrofurantoina 100mg via oral cada 6 hrs 7 dias

Amoxicilina/dcido clavulanico250/125mg via oral cada 12 hrs 7 dias

Cistitis aguda:

Nitrofurantoina 100mg via oral cada 6 hrs 10 dias
Amoxicilina/acido clavulanico250/125mg via oral cada 12 hrs 10 dias

Cefalexina 500mg via oral cada 6 hrs 10 dias

Pielonefritis aguda:

Cefotaxima 1 gr IV cada 8 hrs 10 dias
Ceftriaxona 1 gr IV cada 24 hrs 10 dias
Amikacina 15mg/kg/dia IV cada 24 hrs 10 dias
Gentamicina 3.5-5mg IV cada 24 hrs 10 dias
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8. JUSTIFICACION.

De acuerdo a la estadistica, en el ano 2014, 422 millones de adultos a nivel
mundial tenian diabetes; mientras que en el afio de 1980, habia tan solo 108
millones, casi se cuadruplicé la cifra en 34 afos, desde entonces, la prevalencia
mundial de la enfermedad ha ido en aumento, casi al doble, ha pasado del 4,7%
al 8,5% en la poblacion adulta. Dicha situacién pone de manifiesto un incremento
en los factores de riesgo, principalmente el sobrepeso y la obesidad; y
comparando su incidencia de acuerdo a estatus socioecondmico, nos damos
cuenta de que en la ultima década, la prevalencia de la diabetes ha aumentado
mas deprisa en los paises de ingresos bajos y medianos que en los de ingresos

altos (5).

En el afio 2012, la diabetes provoco 1,5 millones de muertes. Un nivel de glucosa
central superior al deseable provoco otros 2,2 millones de muertes, al incrementar
los riesgos de enfermedades cardiovasculares y de otro tipo; 43% de estos 3,7
millones de muertes ocurren en personas menores de 70 afios. El porcentaje de
muertes atribuibles a una glucemia elevada o a la diabetes en personas menores
de 70 anos de edad es superior en los paises de ingresos bajos y medios que en

los de ingresos altos (5).

La DM2 representa un problema de salud publica a nivel mundial y ha sido
asociado a una mayor susceptibilidad para el desarrollo de infecciones
bacterianas y micoticas sobre todo a nivel de aparato respiratorio y

genitourinario.

Por otro lado, las IVU representan una de las infecciones bacterianas mas
frecuentes en los adultos; se considera que del 40-60% de las mujeres tendran
minimo un episodio de infeccion del tracto urinario al menos una vez en su vida.
En el Instituto Mexicano del Seguro Social se encuentran entre los 10 primeros

motivos de consulta en Medicina Familiar. Por otro lado, la bacteriuria
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asintomatica incrementa con la edad, con un estimado de 7% a los 60 afios y 17%
después de los 75 afios (22).

Representan ademas la causa de infecciones bacterianas mas frecuentes a nivel
mundial, diagnosticandose anualmente alrededor de 150 000 000, reflejando un
gasto de hasta 6 billones de ddlares al afio; y ademas son la principal causa de
hospitalizaciones con una elevada morbi-mortalidad (7).

El presente estudio se realiza dada la necesidad de la unificacion de criterios para
el tratamiento de la IVU en pacientes con DM2, ya que son mads susceptibles a
presentarlas debido a su estado inmunolédgico; basados en los patdogenos mas
frecuentes y la sensibilidad a los medicamentos existentes en el cuadro basico de
la institucion disminuyendo asi el costo hacia la misma.

Se pretende, ademds, generar conciencia en pacientes y buscar estrategias
encaminadas a minimizar la incidencia de la IVU en ellos.

Esto en beneficio de los derechohabientes de la UMF en la que se realiza.

Por lo tanto es claro que los pacientes con DM2 e IVU son mas propensos a
complicaciones, con el presente estudio se pretende prevenir y/o tratar de la mejor
manera dicho padecimiento con el objetivo de disminuir las resistencias, lograr
una recuperacion temprana y de manera indirecta disminuir los costos generados
a la institucion, se hara mediante la revision de expedientes de pacientes con
DM2 de la Unidad de Medicina Familiar No. 80 Morelia, con acceso ademas a

la plataforma Pasteur para la verificacion de laboratoriales.
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9. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La DM2 es una enfermedad crénico degenerativa cuya incidencia ha ido
aumentando en el mundo y en México, a la par del sobrepeso y la obesidad. La
IVU es observada frecuentemente en los pacientes con DM2 y por lo general mas
severa que en la poblacion general; existen factores de riesgo que la favorecen
tales como el descontrol metabodlico y el género.

Dicha situacion la convierte en un problema de salud publica que debiera ser
controlado, evitando el tratamiento antibidtico indiscriminado para prevenir las
resistencias y de esta manera, disminuir los costos tanto al paciente como a las
unidades de salud donde llevan su control, en nuestro caso, al Instituto Mexicano
del Seguro Social.

A pesar de ser un tema profundamente estudiado en el mundo y en México, se
observod que no existe un patron de tratamiento al menos en la Unidad de
Medicina Familiar No. 80 del IMSS, que no se ajusta a las GPC para el
diagnostico y tratamiento de las IVU en la DM2 y casi en la totalidad de pacientes
con DM2 mas IVU el tratamiento es empirico, inespecifico y no se llega a
corroborar si este fue efectivo en corregir la infeccion por lo que se requiere
identificar qué factores de riesgo se relacionan con la IVU en el paciente con
DM?2 vy establecer directrices del tratamiento empirico y evaluar si existe
drogoresistencia bacteriana, bajo esta premisa, nos llevan directamente a la

pregunta de investigacion que es:
El descontrol metabolico se asocia como factor de riesgo para el desarrollo

de infeccion de vias urinarias en los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 de

la UMF No. 80?
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10. HIPOTESIS.

El descontrol metabdlico se asocia como factor de riesgo para el desarrollo de
IVU en los pacientes con DM2 usuarios de la UMF No. 80 de Morelia,

Michoacan.

11. OBJETIVOS.

11.1 OBJETIVO GENERAL.
Medir la asociacion entre el descontrol metabolico y la presencia de IVU en los

pacientes con DM2 usuarios de la UMF No. 80 de Morelia, Michoacan.

11.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS.

Determinar la frecuencia de la IVU en la poblacion con DM2 que acude a

consulta a la UMF No. 80 del IMSS en Morelia, Michoacan.

Determinar si el género se asocia con el desarrollo de IVU en los pacientes con

DM2 usuarios de la UMF No. 80.

Identificar los patogenos mas frecuentes de IVU en pacientes con DM2 en la

UMF No. 80 IMSS, en Morelia, Michoacan.
Proponer un esquema de tratamiento para los pacientes de la unidad en base a los

patdgenos mas frecuentes y la susceptibilidad y resistencia a los medicamentos

pertenecientes al cuadro basico de la institucion.
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12. MATERIAL Y METODOS.

12.1 TIPO DE ESTUDIO.

Se tratd de un estudio ambispectivo, transversal y analitico.

12.2 POBLACION DE ESTUDIO.

Se incluyeron 365 pacientes > 20 afios, ambos géneros, portadores de DM2, que
acuden a consulta de manera mensual a la UMF No. 80 de Morelia, Michoacan
en ambos turnos.

La frecuencia de IVU se midi6 en base al reporte de EGOs en pacientes con DM2.
12.3 TAMANO DE MUESTRA.

Calculo de la muestra para determinar una proporcion:

n= (Zo) (p) (q)/ &’

En donde:
n = Tamafio de la muestra que se requiere.

p = Proporcion de sujetos portadores del fendmeno de estudio.
g = (1- p) Complementario sujetos que no tienen la variable en estudio.

& = Precision o magnitud del error que estamos dispuestos a aceptar.

7, = Distancia de la media del valor de significacion propuesto.
Los valores con los que se cuenta para sustituir en la formula:

Tomando una proporcion parsimoniosa 50%, p =0.50,

g=1-p=1-0.50=0.50
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Precision de la estimacion =+ 5.13%(5 = 0.0513).

Nivel de confianza = 95%(a = 0.05) , y de acuerdo a esto el valor es 1.96 a dos

colas. De tal forma:

n = (1.96) (.50)(.50) / 0.513?

n = (3.84) (0.25) / 0.00263
n=0.96/0.00263
n = 364.9 pacientes.

CRITERIOS DE SELECCION.
12.4 Criterios de Inclusion:
- Ambos géneros.
- =20 afos
- Adscritos a la Unidad de Medicina Familiar No. 80 del IMSS en Morelia
Michoacén y que acuden de manera mensual a cita de control.

- Pacientes con diagnéstico de DM2.

12.5 Criterios de NO Inclusion.
- Mujeres con DM2 mas embarazo.
- Diabetes Mellitus Gestacional.
- Diabetes Mellitus tipo 1
- Otros tipos de diabetes.

12.6 Criterios de Eliminacion:
- Pacientes con DM2 que no tuvieron informacion en el Expediente Clinico
de Medicina Familiar (SIMF) completa.

- Pacientes con DM2 que pierdan su vigencia al IMSS.
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12.7 VARIABLES.

Variable dependiente:

- Infeccidon de Vias Urinarias

Variable Independiente:

Descontrol metabdlico, identificado por una elevacion en los:

- Niveles de glucosa en sangre
- Niveles de Colesterol en sangre
- Niveles de Triglicéridos en Sangre

- Concentracion de HbAlc

24



12.8 DESCRIPCION OPERATIVA DE LAS VARIABLES.

VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE UNIDAD DE
CONCEPTUAL OPERACIONAL VARIABLE MEDIDA
Género Categoria social y Se refiere a Cualitativa Masculino
cultural que varia masculino o dicotomica Femenino
segun el grupo femenino.
social, época, roles
y expectativas
Enfermedad Se refierc a la Cualitativa 0 si
Infeccion de provocada por presencia de dicotomica 1 no
Vias Urinarias | invasion, microorganismos
colonizacién y patdgenos en la via
multiplicacion de urinaria
microorganismos
en la via urinaria
Descontrol Alteracion Se refiere a la Cualitativa 0 si
Metabolico endocrina de la alteracion en los dicotomica 1 no
diabetes mellitus. niveles séricos de
HbAlc, glucosa
sérica, colesterol
total y triglicéridos
de acuerdo a rangos
meta.
Presion Presion que ejerce Cifras obtenidas Cuantitativa | Expresada en
arterial la sangre contra la con un el uso de numérica mm/Hg
pared de las baumanometro de continua
arterias. mercurio y
estetoscopio.
Glucemia Cantidad de glucosa | Cifra obtenida de Cuantitativa | Expresada en
contenida en la analizar una numérica mg/D1
sangre. muestra de sangre continua

venosa.
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Hemoglobina

Glucosilada

Es una
heteroproteina
formada por la
union de moléculas
de hemoglobina y
moléculas de

glucosa.

Cifra obtenida de
analizar una
muestra de sangre

venosa.

Cuantitativa
Numérica

continua

Expresada en

porcentaje %.

Colesterol

Molécula
esteroidea, formada
por cuatro anillos
hidrocarbonados
mas una cadena
alifatica de ocho
atomos de carbono
enel C-17 y un OH
en el C-3 del anillo
A. Aunque desde el
punto de vista
quimico es un
alcohol, posee
propiedades fisicas
semejantes a las de

un lipido.

Cifra obtenida de
analizar una
muestra de sangre

venosa.

Cuantitativa
numérica

continua

Expresada en

mg/dL

Triglicéridos

Moléculas de
glicerol,
esterificadas con
tres acidos grasos.
Principal forma de
almacenamiento de
energia en el
organismo.
También llamados

triacilgliceroles.

Cifra obtenida de
analizar una
muestra de sangre

venosa.

Cuantitativa
numérica

continua

Expresada en

mg/dL
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Acido urico Metabolito que Se refiere al nivel Cuantitativa | Mg/dl
resulta del de 4cido trico continua
metabolismo de la reportado por el
via de las purinas laboratorio

Creatinina Producto final del Cifra obtenida de Cuantitativa | Expresada en
metabolismo de la analizar una Numérica mg/dL
creatina que se muestra de sangre Continua

encuentra en el
tejido muscular y
en la sangre de los
vertebrados y que
se excreta por la

orina.

venosa.
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12.9 DESCRIPCION OPERATIVA DEL ESTUDIO.

Una vez aprobado el protocolo de estudio por el Comité Local de Investigacion
en Salud y el Comité Local de Etica en Investigacion en Salud, y con la
aprobacion del director de la Unidad se procedidé a identificar una muestra
representativa de la poblacion usuaria adscrita a la UMF No. 80, con diagnostico
de DM2 y que acudia regularmente a la consulta externa en ambos turnos. De
preferencia se identifico previamente que la (el) paciente tuviera un examen
general de orina en los ultimos tres meses con informacion de la plataforma
Pasteur del laboratorio y que no hubiera recibido tratamiento antimicrobiano y
también se obtuvo la informacion del Sistema Expediente Clinico de Medicina
Familiar (SIMF) identificando a la poblacién que acudio a consulta en los meses
de enero a diciembre del 2019 para analizar el resultado. De ellos se identificd
los expedientes de los pacientes que tuvieran un examen general de orina
patologico y se solicitd urocultivo o se analizé del Sistema Pasteur de la UMF
No. 80 el resultado del urocultivo en caso de haber sido solicitado previamente
por su médico familiar tratante. De los urocultivos que resultaron positivos se
procedié a identificar el tipo de microorganismo desarrollado, se valord la
sensibilidad y resistencia antimicrobiana y se capturd el tratamiento
antimicrobiano administrado; en los casos en que el EGO o Urocultivo fueran

negativos ahi terminaba el estudio de dicho paciente.

12.10 CONSIDERACIONES ETICAS.

En este estudio se cuidaron todos los aspectos éticos, en apego a los principios
emanados de la 18* asamblea médica de Helsinki, Finlandia en 1964, de las
modificaciones hechas en la 59 Asamblea General de la Asociacion Médica
Mundial en Seul, Corea, octubre donde se contempla la investigacion médica

(Investigacion Clinica).
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También se realiz6 acorde a lo establecido en la Ley General de Salud en relacion
a investigacion de México (articulo 17, Titulo Segundo, capitulo I) y al
reglamento del Instituto Mexicano del Seguro Social. El presente estudio es
considerado como de riesgo minimo y se pide de manifiesto el respeto a la
persona, la vida, la seguridad y todos los derechos. Aunque este estudio se disefid
en base a una observacion hecha por la Unidad de Evaluacion de las Delegaciones
en sus visitas de supervision y que hizo hincapi¢ en la baja cobertura en los
estudios bésicos, su interpretacion, diversidad de tratamiento empirico en los
pacientes que tienen DM2 que cursan con [VU y la carencia de un tratamiento en
base a resultados de urocultivo sugiriendo apegarse a las GPC, de requerir
estudios adicionales o medidas clinicas adicionales, ademas de solicitar la
autorizacion del Director de la Unidad y la aprobacion del Comité Local de
Investigaciéon en Salud y el Comité Local de Etica en Investigacion en Salud, se
procedio a solicitar consentimiento verbal y por escrito a los participantes. Es
importante resaltar que la informacion fue extraida de los expedientes clinicos
(SIMF) y de los resultados de los estudios de laboratorio y que sélo se solicito
algin estudio adicional por ejemplo HbAlc y urocultivo estudios que estan
establecidos en las GPC en el diagndstico y tratamiento de la Diabetes Mellitus
Tipo 2 en el primer nivel de atenciéon y del manejo de la infeccion del tracto
urinario en los pacientes con DM2 pero no implicando ningtn estudio adicional
a los establecidos para poder evaluar un control del paciente y mejor calidad de
la atencion Médica. Sin embargo, los resultados se conservaran bajo la
confidencialidad de los datos y en ninglin momento se revelaran en los mismos
nombres u otras caracteristicas que pudiesen permitir la identificacion de un

paciente en especifico.
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12.11 RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD.

El proyecto se llevd a cabo con recursos propios de la institucion, de los
investigadores y de la Unidad sede del estudio y siendo los mismos que son
requeridos en su momento para el manejo de los pacientes dentro del proceso
asistencial.

Los gastos derivados del uso de papeleria, acceso a bases de datos, andlisis de
informacion, etc., fueron cubiertos por los investigadores.

Humanos: Investigadores titulares.

Materiales: Fotocopias de la hoja de registro, lapiz, boligrafo.

Tecnologicos: Computadora, impresora laser, unidad de almacenamiento masivo
(propiedad dela tesista) que no implicaron gastos para la institucion.

El estudio es factible ya que se tiene un presupuesto anual asignado para la
realizacion de los estudios glucosa, HbAlc, colesterol, triglicéridos, acido urico,
creatinina y urocultivo para la poblacion usuaria de la UMF No. 80 y no implicara
ningun costo adicional ya que no se solicitaran estudios adicionales a los
establecidos en las GPC. Para tal efecto también se solicitd la anuencia del

estudio al director de la unidad.

12.12 ANALISIS ESTADISTICO.

Los resultados de las variables continuas se reportaron en medias + desviacion
estandar y las variables categéricas en porcentajes. Las diferencias en las
variables continuas se analizaron por la prueba de ¢ Student para muestras
independientes, mientras que las diferencias en las variables categoricas con x.
Se busco asociacion mediante la prueba de Regresion Logistica multiple para
calcular el Odds Ratio (OR) con su intervalo de confianza del 95% (IC95%).
Todos los calculos se realizaron con el paquete estadistico SPSS version 23 para

Windows. Se consider6 de significancia estadistica a un valor de p < 0.05.
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13. RESULTADOS.

En la Figura 1 se esquematiza la manera en que se llevd a cabo el presente
estudio; fueron analizados 5,733 registros de EGOs, cabe destacar que 724
tuvieron reporte de muestra inadecuada, 3186 correspondieron a pacientes que
no acudieron de manera mensual a la cita de control de DM2 en los 6 meses

previos, 1991 no contaban por lo menos con reporte de glucosa sérica en los

ultimos 3 meses y 158 reportaron levaduras.

Pacientes con
DM2,
ambos turnos

Acuden a consulta y
tienen EGO dGiltimos
tres meses meses

Variables
estudio

+

EGO (+),
Urocultivo

!

Variables
estudio

v

EGO (+)

Urocultivg

RESULTADO
UROCULTIVO

/

Positivo /\

Negativo

Sensibilidad
antimicrobia

No se da
tratamiento

Tipo de | —»
tratamientp

En base a
reporte de
urocultivo

Figura 1. Flujograma de actividades.




Finalmente, fueron estudiados 365 pacientes con diagnostico de DM2. De ellos,
264 (72.3%) fueron mujeres y 101 (27.6%) hombres; los resultados se muestran
en la Figura 1. De 5,733 registros de EGOs realizados, el 24 % reportd IVU.

La Tabla I muestra las caracteristicas clinicas y bioquimicas de la poblacién
estudiada. Los pacientes con IVU tuvieron edad mayor (p= 047), niveles de
glucosa plasmatica de ayuno (0.034) y colesterol total (p=0.021) mayores, asi
como afos de diagnostico de la diabetes (p<0.0001) en comparacion al grupo con

DM2 sin [VU.

Género

4 Mujeres < Hombres

Figura 2. Género de la poblacion estudiada.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y bioquimicas de la poblacion estudiada con

diabetes mellitus tipo 2.

Caracteristicas DM2+IVU DM2 sin valor de p
IVU

Edad (afos) 63.4+11.8 60.8 £13.1 0.047*
IMC (kg/m?) 31.51+£2 3025+ 1 0.557
PAS (mm/Hg)*** 119+ 12 118 £ 11 518
PAD (mm/Hg) 75+7 75+ 8 0.615
Glucosa (mg/dL) 150.7+¢ 67.1 137.1 £ 54.8 0.034*
CT (mg/dL) 187.0+39.6 | 178.0+31.9 0.021*
TG( mg/dL) 219.0 £129.7 | 200.6 +117.9 0.157
c-HDL (mg/dL) 41.7+10.5 41.3+10.0 0.770
c-LDL (mg/dL) 100.3 £39.7 98.3+28.0 0.675
HbAlc (%) 8.4+2.5 8.0+2.1 0.706
Afios de diagnostico DM 13.9+8.3 10.3+8.9 <0.0001**

DM2= Diabetes mellitus tipo 2. IVU= Infeccion vias urinarias; IMC= Indice de masa corporal;

PAS= Presion Arterial Sistolica; PAD= Presion Arterial Diastolica; CT= Colesterol total; TG=

Triglicéridos; c-HDL= Lipoproteinas de alta densidad; c-LDL= Lipoproteinas de baja densidad.

*Significativo, **Muy altamente significativo.

La tabla II muestra el andlisis univariado del género y las variables que definen

control metabolico,

la glucosa de ayuno anormal,

el género y la

hipertrigliceridemia se asociaron con el desarrollo de infeccion de vias urinarias.
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Tabla I1. Asociacion de las variables género, descontrol glucémico, colesterol

total, triglicéridos, c-HDL, c-LDL y HbAIc con la presencia de IVU.

DM2+IVU DM2 sin IVU | valor de p
n(%) n(%)
Género
Femenino 152 112 <0.0001%**
Masculino 30 71
Descontrol glucémico
SI 95 76 0.026*
NO 87 107
Hipercolesterolemia
SI 48 38 0.093
NO 115 131
Hipertrigliceridemia
ST 111 49 0.022*
NO 97 70
c-HDL bajas
SI 73 85 0.161
NO 16 28
c-LDL altas
SI 38 52 0.371
NO 51 61
HAlc alta
SI 8 10 0.347
NO 4 9

VU= Infeccion de vias urinarias; c-HDL= lipoproteinas de alta densidad; c-LDL = Lipoproteinas
de baja densidad. HbA1c=Hemoglobina glucosilada, *Significativo (p <0.05), **Muy altamente
significativo (p <0.01).
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En el analisis multivariado la glucosa de ayuno anormal OR = 1.537, 1C95%
(1.017-2.325, p=0.042) y la hipertrigliceridemia OR= 1.635, 1C95% (1.037-
2.578, p= 0.039), resultaron factores de riesgo para el desarrollo de IVU en la

poblacion adulta con DM2; los resultados se muestran en la Tabla III.

Tabla III. Regresion logistica que incluye género, descontrol glucémico,
colesterol total, triglicéridos, c-HDL, c-LDL y HbAlc como factores de riesgo

para la presencia de IVU en la poblacion adulta con diabetes mellitus tipo 2.

OR 1C95% valor de p
Género (femenino) 3.241 1.982-5.301 | <0.0001%**
Descontrol glucémico 1.537 1.017-2.325 0.042*
Hipercolesterolemia 1.439 0.878-2.358 0.149
Hipertrigliceridemia 1.635 1.037-2.578 0.039*
c-HDL bajas 1.503 0.754-2.994 0.303
c-LDL altas 0.874 0.499-1.530 0.671
HbAlc alta 1.800 0.401-8.071 0.484

DM2= Diabetes Mellitus tipo 2; IVU= Infeccion de vias urinarias; c-HDL= lipoproteinas de alta
densidad; c-LDL = Lipoproteinas de baja densidad. HbAlc= Hemoglobina glucosilada. OR=
Odds Ratio; IC95%= Intervalo de confianza del 95%. *Significativo (p <0.05), **Muy altamente
significativo (p <0.01).

Llama la atencion que de la muestra de la poblacion estudiada s6lo al 100% le
realizaron glucosa de ayuno, CT a 332 (90.9 %), TG 327 a (89.6%), c-HDL a
202 (55.3%), c-LDL a 202 (55.3%) y HbAlc a 31 (8.5%).

35



Tabla IV. Estudios analizados.

Estudio EGO UROCULTIVO
Patologico / Positivo 182 134
No patologico /] 183 155

Negativo

TOTAL 365 289

EGO= Examen general de orina.

De los urocultivos realizados, 182 (63.0%) correspondieron a los pacientes con
DM2 y examen general de orina patoldgico, y 107 (37.0%) realizados a pacientes
con DM2 y examen general de orina no patologico, de éstos tltimos, inicamente
1 (0.9 %) result6 positivo y 106 (99.1 %) negativos; por el contrario, de los 182
urocultivos realizados de pacientes con DM2 y EGOs patologicos 133 (73.0 %)
urocultivos fueron positivos y 49 (27.0 %) negativos.

En la Figura 2, se observan los patogenos aislados en el urocultivo, en ella se
observa que el patdgeno aislado con mayor frecuencia fue E. coli 93 69.4%,
seguida de Enterococcus faecalis 6 4.47% y en tercer lugar Klebsiella spp y
Enterobacter aglomerans 5 3.73%; cabe destacar que algunos urocultivos
reportaron asociacion de E. coli con Klebsiella spp y E. coli con Enterococcus
faecalis, ninguno reportdé mas de 2 asociaciones, descartando asi contaminacion

de las muestras.
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Patogenos aislados en urocultivo

Patégeno (bacteria)

W CITROBACTER DIVERSUS

M CITROBACTER FREUNDI

ME. coul

m E COLI/ ENTEROCOCCUS
FAECALIS
E.COLI/KLEBSIELLA SPP

M ENTEROBACTER AEROGENES
ENTEROBACTER
AGLOMERANS

I ENTEROBACTER HAFNIA

I ENTEROCOCCUS FAECALIS

M KLEBSIELLA OSYTOCA

" KLEBSIELLA OZONAE
KLEBSIELLA PNEUMONIAE

I KLEBSIELLA SPP

M PROTEUS MIRABILIS
PSEUDOMONA AURIGINOSA

M SHIGELLA SPP

m STAPHYLOCOCCUS AUREUS
COAGULASA NEGATIVO
I STREPTOCCOCCUS SP

Figura 3. Patogenos aislados por frecuencia en el urocultivo de pacientes con

DM?2.

Con relacion al tratamiento empirico con antimicrobianos 77, (42.3%) del grupo
de pacientes con DM2 y EGOs patoldgicos lo recibieron y 8, (4.4%) del grupo
de pacientes con DM2 y EGOs no patolégicos.

La Figura 3 muestra la sensibilidad a los antimicrobianos de los microorganismos
aislados en los urocultivos y en la Figura 4 se muestra la resistencia; 84, (62.78%)
ajustaron tratamiento antimicrobiano en relacién con los resultados del
urocultivo mientras que en 50 (37.3%) pacientes con urocultivo positivo no fue
ajustado acorde a la sensibilidad antimicrobiana.

El fArmaco que presentd mayor sensibilidad antimicrobiana en los pacientes con
IVU y DM2 de la UMF No. 80 de Morelia fue Cloranfenicol en 96 (71.6 %)
reportes de urocultivo, seguido de Amikacina 94 (70.1%) y en tercer lugar

Nitrofurantoina 92 (68.6%); mientras que el fArmaco que reportd mayor indice

37



de resistencia fue Ampicilina 110 (82.1%), seguida de Carbenicilina 89 (66.4%)

y en tercer lugar Trimetoprim/ Sulfametoxazol 56 (41.8%).

Sensibilidad antimicrobiana.

INLY

6
94
ol Nitrofurantoina & Ampicilina # Carbenicilina
Amikacina # TMP/SMX i Cloranfenicol

o Gentamicina o Furazolidona

Figura 4. Sensibilidad antimicrobiana encontrada en los urocultivos positivos

de los pacientes con DM2 mas IVU.
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Resistencia antimicrobiana
13

11
o Ampicilina d Carbenicilina & Amikacina
TMP/SMX d Cloranfenicol # Gentamicina

o Furazolidona o Nitrofurantoina

Figura 5. Resistencia antimicrobiana encontrada en los urocultivos positivos de

los pacientes con DM2 mas IVU.

Finalmente, la frecuencia de polifarmacia en la poblacion estudiada se encontrod

en 95.3% de la poblacion estudiada con DM2 (348/365 pacientes).
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14. DISCUSION.

La Diabetes Mellitus tipo 2 dada su elevada prevalencia representa un grave
problema de salud publica; estos pacientes tienen un mayor riesgo con respecto
a la poblacion sana de desarrollar infecciones y uno de los sitios donde se
detectan con mayor frecuencia es a nivel urinario. En este estudio, el objetivo fue
identificar la prevalencia de la IVU en poblacion adulta con DM2 y establecer su
asociacion con el género y el descontrol glucémico y/o metabdlico.

Se encontrd una prevalencia de IVU del 24% en poblacion adulta con DM2; la
prevalencia de IVU en poblacion con DM2 es muy amplia; estos resultados
coinciden con lo reportando por Gonzélez y cols (21), que en una cohorte de 300
pacientes encontraron una prevalencia de IVU de 17%; por su parte, Lucas y cols
(25), encontraron una prevalencia de 35.1% de IVU en pacientes ambulatorios
con DM2 en su estudio con una N de 108 pacientes; una serie reciente reporto
una prevalencia del 40.2% (26) y asociado al descontrol de la DM y al género
femenino. Nuestros resultados también coinciden con este reporte y otros ya que
se encontro que el género femenino se asocid con un mayor riesgo de desarrollar
IVU al encontrar que el 83.5% fueron mujeres y el 16.5% hombres; en el estudio
elaborado por Gonzilez y cols (21) se reporta que el unico factor de riesgo
asociado a IVU en pacientes con DM2 fue el sexo; Lucas y cols (25) también
reportaron un mayor porcentaje de pacientes mujeres con IVU, sin embargo, la
diferencia no fue estadisticamente significativa ya que el valor de p es mayor a
0.05; también, en el estudio desarrollado por Zubair y cols (27), la frecuencia de
IVU fue mayor en mujeres con un 87.9% que en varones 12.1%, similar al reporte
del presente estudio; otros estudios también reportaron una asociacion directa del
género femenino con el desarrollado de IVU en los pacientes con DM2 tanto
sintomatica como lo reportado por el Grupo de Estudio de Utrecht de bacteriuria
asintomdtica en mujeres con diabetes (28) como asintomatica (29). Una
explicacion es que puede deberse muy probablemente a la anatomia de la uretra
femenina y masculina ya que en el varén es mas larga, midiendo alrededor de 20

cm y en la mujer alrededor de 4 cm facilitando el paso de patéogenos a la via
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urinaria, favoreciendo asi el desarrollo de infecciones a este nivel; ademas, en las
mujeres postmenopausicas disminuye la cantidad de estrégenos y Lactobacilos
en vagina, incrementando la colonizacion vaginal por microorganismos
uropatdgenos, pudiendo favorecer la presencia tanto de bacteriuria asintomatica
como de IVU; en los varones, la presencia de hipertrofia prostatica benigna puede
favorecer la IVU dado el incremento de la presion infravesical (30).

En este estudio también se identific que el descontrol glucémico es un factor de
riesgo para el desarrollo de IVU en los pacientes con DM2. Diversos estudios
apoyan estos resultados resaltando la importancia de al menos un buen control
glucémico (31, 32), sin embargo, lo ideal es contar con todos los parametros
bioquimicos que establecen control metabodlico por ser estudios que estdn
disponibles en todos los laboratorios clinicos y considerados dentro de las guias
de practica clinica. Esta aseveracion se sustenta mas por el hecho de haber
encontrado en nuestro estudio que también los niveles altos de triglicéridos son
un factor de riesgo para el desarrollo de infecciones del tracto urinario en los
pacientes con DM2. Uno de los mecanismos propuestos, aunque no el tinico es
la alteracion de la microbiota secundario a la hiperlipemia al alterar la
composicion de la orina y el microambiente de la vejiga donde habitan algunas
bacterias (33).

Al igual que en la literatura, en el presente estudio el patdogeno aislado con mayor
frecuencia fue E. coli con un 69.4%, seguida de Enterococcus faecalis en 4.5% y
en tercer lugar Klebsiella spp y Enterobacter aglomerans, ambos con 3.7%; por
su parte, Zubair y cols (27), documentaron que E. coli se encontrd en un 71%,
seguido de Klebsiella pneumoniae 7.5%, Proteus mirabilis 1.9%, Staphylococcus

aureus 9.4%, Candida 5.6% y Candida albicans 2.8%.

Gonzélez y cols (21), documentaron que E. coli obtuvo la mayor prevalencia con
35 de los aislamientos 68,6 %, seguido de Klebsiella spp; mientras que Lucas y
cols (25) reportaron a E. coli como el germen més frecuente con un 78.5%,

seguido de Proteus spp con un 4.6%, Candida con 7,0% y Klebsiella con un 3,7%.
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Todos los estudios concluyen que E. coli es el patogeno mas frecuentemente

aislado en pacientes con DM2 y presencia de I[IVU.

El farmaco que reportdé mayor sensibilidad entre los antibiogramas analizados en
el presente estudio fue Cloranfenicol con 71.6%, seguido de Amikacina con
70.1% y nitrofurantoina con 68.7%, farmacos incluidos dentro del cuadro basico
de medicamentos del IMSS; mientras que el farmaco que reportd mayores
resistencias fue ampicilina con un 82.1%, seguida de Carbenicilina 66.4% y
TMP/SMX 41.8%, por lo que se sugiere Amikacina, Nitrofurantoina y
Cloranfenicol sean considerados como 1? linea en el tratamiento de IVU en
pacientes con DM2 y la utilizacién de ampicilina y TMP/SMX quede restringida
y se utilice inicamente con resultado de antibiograma sensible a ellos.

El estudio elaborado por Lucas y cols (25) reportd sensibilidad a dcido nalidixico,
cefuroxina y nitrofurantoina, en 100%, ciprofloxacina 85.9%, ampicilina/
sulbactam 67.6%, amikacina 69% y gentamicina 63.4%. Los mayores
porcentajes de resistencia se observaron para amoxicilina 78.9% y cefalexina
71.8%; por su parte, Zubair y cols (27) reportaron a Imipenem Yy
piperacilina/tazobactam como los antibidticos con mayor sensibilidad, seguidos
de Nitrofurantoina, Cefalexina, 4cido nalidixico y vancomicina; mientras que
Gonzalez y cols (21) encontraron que E. coli presentd 74.3% de cepas con
resistencia a ciprofloxacino y 68.6% para ampicilina; mientras que Klebsiella
spp. obtuvo 100% de resistencia para la ampicilina, 28.6% para cefuroxima y 0%
para trimetoprim- sulfametoxazol. Cabe destacar que dichos estudios incluyeron
antimicrobianos distintos a los incluidos en nuestro estudio tales como imipenem,
vancomicina, piperacilina/tazobactam y acido nalidixico. Por lo anterior es muy
importante por un lado verificar la disponibilidad de sensidiscos en los
laboratorios clinicos y por otro lado tomar en consideracion la resistencia
antimicrobina que en el paciente diabético toma mucha importancia dadas las

condiciones que la hiperglucemia tiene sobre varios sistemas en la poblacion que
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la padece y por la gran frecuencia que se tiene de resistencia antimicrobiana
(34,35).

En el presente estudio se encontr6 una prevalencia de 95.3% de polifarmacia en
los pacientes estudiados, mayor a la obtenida por Romero y Leyva (36), quienes
encontraron que de 320 pacientes con DM2, el 80.6% tenia polifarmacia, lo cual,
sobre todo en los adultos mayores, puede traducirse en una baja adherencia al
tratamiento, tal como Cueva lo describe (37), pudiendo asi desencadenar un
descontrol glucémico y/o metabodlico secundario a un mal apego a tratamiento y
por ende mayor riesgo para desarrollar tanto complicaciones como infecciones.
Este estudio tuvo varias limitantes. Una de ellas fue el haber obtenido mucha de
la informacion analizada del expediente clinico y no hacerlo prospectivo acorde
al disefio original atribuido principalmente al seguimiento de las indicaciones de
las autoridades de epidemiologia y de la unidad sede del estudio dada la
contingencia sanitaria derivada de la pandemia por SARS-CoV-2 con la
limitacion que puede tener las fuentes primarias de informacién como es el
expediente clinico. Con respecto a los EGOs algunos reportes solo incluian
“NoRes” compatible con ausencia de muestra, muestra inadecuada etc.; ademas,
al momento de realizar antibiogramas, no se cuenta con sensidiscos acorde con
el cuadro basico de medicamentos del Instituto Mexicano del Seguro Social. Una
segunda limitacion es el no haber determinado el tipo de infeccion si fue del
tracto superior o del tracto inferior. Otra limitacion, es el haber hecho el analisis
unicamente con los resultados de la glucosa sérica como descontrol glucémico y
no metabdlico por la ausencia de determinaciones suficientes de HbAlc. Una
tercera limitante fue el haber considerado sélo el género y el control glucémico
y no haber incluido la presencia de neuropatia autondémica ya que esta
complicacién también puede influir en el riesgo de infeccion del tracto urinario
en la poblacion con DM2. Con respecto a la ausencia de reporte de HbAlc, se
sabe que es uno de los reactivos mas costosos para el Instituto Mexicano del
Seguro Social, sin embargo, es uno de los pardmetros mas importantes para la

evaluacion del control metabdlico en el paciente con DM2 y la GPC refiere debe
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tomarse al menos 2 veces al afio en pacientes que inician tratamiento para valorar
metas y de manera trimestral en aquellos pacientes que han realizado cambios o
que no han alcanzado sus metas (5). Asi también sucede con el resto de los
reactivos considerados en el presente estudio, ya que como se menciono
previamente, el inico parametro medido al 100% fue la glucosa de ayuno, a pesar
de que acorde a GPC se debe solicitar perfil lipidico al menos anualmente, al
igual que los azoados. Todas estas limitantes deberan tomarse en consideracion
para estudios futuros con el propdsito de que se tenga mayor informacion que
mejore la calidad de la atencion que se proporciona a esta poblacion y mejorar su
calidad de vida y, probablemente, de retroinformacion para las autoridades que

toman las decisiones.
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15. CONCLUSIONES.

Existe asociacion entre el descontrol glucémico y la hipertrigliceridemia con la
presencia de infeccion de vias urinarias en pacientes con diabetes mellitus tipo 2
de la UMF No. 80 de Morelia, Michoacan.

La frecuencia de la IVU en la poblacion adulta con DM2 es acorde a lo reportado
en la literatura, con un 24%.

Se identifico la asociacion entre el género femenino y el desarrollo de IVU en los
pacientes con DM2 usuarios de la UMF No. 80 Morelia.

Los patdgenos aislados con mayor frecuencia fueron E. coli seguida de
Enterococcus faecalis, Klebsiella spp y Enterobacter aglomerans; acorde al
antibiograma, el farmaco que mostré6 mayor sensibilidad fue el Cloranfenicol,
seguido de Amikacina y Nitrofurantoina por lo que se sugiere su uso como
primera eleccion en pacientes con IVU y DM2 evitando el uso de Ampicilina y
Trimetoprim/Sulfametoxazol ya que fueron los farmacos que reportaron mayor
indice de resistencia. Por lo que, el tratamiento antimicrobiano en los pacientes
con DM2 e infeccion del tracto urinario deberia de ser soportado con cultivo y

pruebas de sensibilidad antimicrobiana.
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16. RECOMENDACIONES.

Para la atencion del paciente con DM2 se recomienda el apego a las GPC para el
diagnostico y tratamiento del paciente con diabetes mellitus, con el propodsito de
identificar factores de riesgo para el desarrollo de infeccion del tracto urinario ya
que es la Unica manera de ofrecer una mejor calidad de la atencion a esta
poblacion y de esa manera evitar o retrasar las complicaciones cronicas del
paciente diabético.

Se podria sugerir que acorde a antibiograma el tratamiento antimicrobiano
deberia de iniciarse con cloranfenicol, o nitrofurantoina y de requerirse
tratamiento parenteral, con amikacina; solamente se debera de verificar que los
sensidiscos disponibles en los laboratorios clinicos sean los necesarios para no

caer en desviaciones por la carencia de ese apoyo de laboratorio.
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18. ANEXOS.

- Hoja de registro ante CLEIS.

- Cronograma de actividades.

- Formato de consentimiento informado.

- Formato de recoleccion de datos.
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Anexo 1.

XICANO DEL

Comite

AREZ AGUILAR
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Anexo 2
Cronograma de actividades

Procedimient semestre semest semest semestre semestre semestre
os del estudio 2019 re re 2020 2021 2021
/Periodo 2019 2020

Realizacion -

del proyecto

Autorizacion
de CLIEIS

Captacion de
datos de los
expedientes
clinicos
Analisis de
informacion
Entrega de
resultados

Publicacion de
los resultados
Mauscrito de
publicacion
Difusion de
resultados
Examen de
grado
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Anexo 3.

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN
PROYECTOS DE INVESTIGACION
Lo (a) estamos invitando a participar en el estudio de investigacion titulado: Infeccion de
vias urinarias en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y factores de riesgo relacionados.
con numero de registro del CLIS 1602: , que se llevara a cabo en la
Unidad de Medicina Familiar No. 80.

Declaro que se me ha explicado que previa autorizacion del Director de la Unidad de Medicina
Familiar No. 80 se obtuvo informacion de mi expediente en relacion a mi enfermedad (diabetes)
como fue mi edad, peso, estatura, presion arterial, y si tenia registrado resultados de estudios de
laboratorio solicitados por mi médico familiar en los ultimos tres meses como glucosa (azicar en
sangre) colesterol, triglicéridos (grasas en sangre) Hemoglobina glucosilada (estudio para saber
como se ha comportado mi diabetes en los ultimos tres meses) y sobre todo el resultado del
estudio de mi orina para saber si no tengo infeccion y en el caso de tener infeccion que
medicamentos me dieron y si me solicitaron un cultivo de la orina (estudio que se hace para saber
que microbio me estd causando la infeccion y a que es sensible (que antibiotico la destruye) y
que s6lo en caso que no tenga esos resultados se me solicitara hacérmelos para saber si estoy
controlado o descontrolado de mi diabetes y si tengo o no infeccion. Declaro que se me ha
informado que esos estudios son los que normalmente se le deben hacer a todo paciente que tiene
diabetes por lo que son necesarios. Se me ha informado también que de ser necesario me daran
una solicitud para acudir al laboratorio de la unidad como habitualmente se hace en alguna de las
consultas que acudo a control donde se me tomara una muestra de sangre de 14 ml de alguna de
las venas de alguno de mis brazos (que equivale a aproximadamente tres cucharaditas cafeteras)
la cual se utilizara para medir cuanta glucosa (azicar) tengo en la sangre, grasas y la hemoglobina
glucosilada. Una muestra de orina de la mafiana para el examen de la misma y saber si tengo
infeccion y si es el caso me solicitaran el cultivo de la orina. Se me ha informado que una vez
hecho los estudios en el laboratorio de la unidad del Seguro Social las muestras de sangre y orina
seran desechadas por el laboratorio siguiendo el procedimiento habitual que es usado de acuerdo
a lo normado. Se me ha informado que en general los riesgos son minimos y que solo puedo tener
alguna molestia en el sitio donde me picaran para tomar la muestra de sangre.

Se me ha informado que entre los beneficios que puedo obtener es saber si estoy controlado o
descontrolado, de mi diabetes, si tengo infeccion en la orina y que tratamiento debo de recibir.
Se me ha informado que mis resultados seran confidenciales, que solo se podran divulgar en los
Foros de Investigacion, publicar en Revistas Médicas, o utilizarse para justificar el tomar
estrategias que beneficien a toda la poblacion. Se me ha informado que solo se mostraran los
resultados que se obtengan, pero no los nombres de los que participamos.

Se me ha informado que seré libre de retirarme del estudio en cualquier momento que yo asi lo
decida sin que afecte para nada la atencion que se me esté prestando o que se me pueda prestar.

Se me ha informado que, en caso de dudas o aclaraciones, puedo comunicarme en cualquier
momento con el investigador principal Dra. THELMA GLADIOLA GARCIA GARCIA al
teléfono No. 4431316974, o con el Dr. Cleto Alvarez Aguilar, al teléfono 4433182074, Dra. Taide
Alegria Zamora, al teléfono 4431551532.

En caso de dudas o aclaraciones como participante podra dirigirse a: Comisién Nacional de Etica
en Investigacion en Salud del CNIC del IMSS en Av. Cuauhtémoc No. 330, 4to. Piso, Bloque
“B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores, Ciudad de México. CP 06720. Tel. 01 (55)
56 27 6900 Ext. 21230, correo electronico: comité.eticainv(@imss.gob.mx

Igualmente puedo comunicarme con la Presidenta del Comité Local de Etica en Investigacion en
Salud 16028 del HGR No. 1 de Charo, Michoacan, Dra. Anel Gomez Garcia al Tél. 44 33 28
2365, correo electronico anel.gomez(@imss.gob.mx

54



Declaracion de Consentimiento

Se me ha explicado con claridad en qué consiste este estudio, ademas he leido (o alguien me ha
leido) el contenido de este formato de consentimiento. Se me han dado la oportunidad de hacer
preguntas y todas mis preguntas han sido contestadas a mi satisfaccion. Se me ha dado una copia
de este formato.

Al firmar este formato estoy de acuerdo en participar en la investigacion que aqui se describe.

Nombre del Participante

Firma del Participante
Fecha

Firma del encargado de obtener el consentimiento informado

Le he explicado el estudio de investigacion al participante y he contestado todas sus preguntas.
Considero que comprendié la informacion descrita en este documento y libremente da su
consentimiento a participar en este estudio de investigacion.

Nombre del encargado de obtener el consentimiento informado

Firma del encargado de obtener el CI Fecha

Firma de los testigos

Mi firma como testigo certifica que el/la participante firmo este formato de consentimiento
informado en mi presencia, de manera voluntaria.

Nombre del Testigo 1 Parentesco con participante

Firma del Testigo
Fecha

Nombre del Testigo 2 Parentesco con participante

Firma del Testigo
Fecha

Nombre del Investigador Responsable

Firma del investigador responsable. Fecha
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Anexo 4
FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS.
Fecha: Dia: Mes: Afio:
NOMBRE:
No. Afiliacién.

No. Consultorio.

Turno:  Matutino Vespertino

Edad: afios. Género: Femenino Masculino Peso: kg. Talla: mts.
PRESION ARTERIAL: sistolica mm/Hg diastélica mm/Hg
Glucosa: mg/dl CT: mg/dl Triglicéridos: mg/dl
Urea: mg/dl Cr: mg/dl Ac. Urico: mg/dl
HbAlc: %

EGO: Proteinas SI NO Cantidad:

Nitritos:  SI NO Bacterias: SI NO

EGO Patolégico: SI NO

Tratamiento empirico:

dosis: frecuencia:

dosis: frecuencia:

Urocultivo:  POSITIVO SI NO

Microorganismo(s) encontrados:

Sensibilidad ANTIMICROBIANA:

Tratamiento en base a urocultivo:

dosis: frecuencia:
dosis: frecuencia:
dosis: frecuencia:
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