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Introduccién
En pacientes con comorbilidades esta indicada la terapia profilactica antibiotica al

momento de realizar procedimientos endourolégicos con laser YAG-Holmium. Este
ultimo es un procedimiento que se realiza de manera ambulatoria, donde el paciente
posterior a este procedimiento se egresa sin necesidad de internamiento hospitalario. !
El equipo que se utiliza para realizar dichos procedimientos puede esterilizarse con
medios desinfectantes aprobados por la FDA, como lo es el Cidex OPA (ortoftalaldehido).
2 Se designa como terapia profilactica a las fluroquinolonas como lo son el levofloxacino
y el ciprofloxacino recomendado por las guias americanas y europeas, a pesar de que
existe una tasa elevada de resistencia a estos antibiéticos en nuestro medio. 3

Se ha observado una alta incidencia de infeccion por bacterias multirresistentes en
nuestro medio posterior a la extraccion endouroldgica con laser, motivo por el cual se

busca encontrar una mejor profilaxis para dicho problema.

Justificacion
A pesar de la utilizacion de desinfectantes de amplio espectro, junto con terapia

antibidtica profilactica en base de guias clinicas, se siguen encontrando tasas elevadas
de infecciones posteriores a procedimientos endourolégicos, especificamente en
pacientes con algun tipo de inmunosupresion (DM2), es por esto que se busca encontrar

una profilaxis antibiética efectiva dirigida a nuestro medio.

Marco Teorico
La extraccion endourolégica con laser YAG-Holmium, es de los procedimientos

urolégicos mas comunes en la practica diaria, el tema de la profilaxis antibiética no esta
bien estandarizada en nuestro pais. ® En el Hospital Universitario José Eleuterio
Gonzalez, se utiliza como medio de esterilizacion el ortoftalaldehido, aprobado por la
FDA como medio antiséptico para procedimientos endourolégicos.

No obstante, se siguen observando infecciones posteriores a dichos procedimientos por
bacterias multirresistentes los cuales ameritan de internamiento hospitalario con
antibioticoterapia intravenosa de amplio espectro, por periodos largos, incrementando el

riesgo de infecciones complicadas de los pacientes. &7 Esta documentado que el riesgo



de complicaciones infecciosas después de la ureteroscopia varia de 2,2% a 20% en
varios estudios. &

La urosepsis es una respuesta sistémica y un efecto potencialmente mortal de la
infeccion del tracto urogenital. A menudo resulta secundaria a la obstruccién del tracto
urinario asociada con fendbmenos como urolitiasis, tumores y estenosis, pero también
puede ocurrir después de la manipulacién del tracto urinario como la ureteroscopia.®

Se ha demostrado que la urosepsis es un fendbmeno potencialmente mortal que puede
ocurrir después de un procedimiento ureteroscopico. El uso cada vez mas frecuente de
la ureteroscopia, ha aumentado la preocupacién de que las tasas de urosepsis puedan
aumentar.g Por otro lado, varios articulos de revision indican una posible asociacién entre
los calculos urinarios y las bacterias, incluida la alta tasa de infecciones de vias urinarias
en pacientes con calculos urinarios y calculos urinarios con cultivos bacterianos positivos,
incluidos los céalculos compuestos de Oxalato de Calcio y Fosfato de Calcio. ° En los litos
analizados compuestos de Oxalato de Calcio se demostré que 13% a 44% de los cultivos
fueron positivos para E. coli y pseudomonas spp.°

Los pacientes con factores de riesgo para la formacién de infecciones de vias urinarias
(IVUs) incluyen pacientes inmunocomprometidos, como post-trasplantados, diabéticos o
personas inmunodeprimidas. Los adultos mayores también son vulnerables. Otras
causas comunes también son antecedentes de calculos infecciosos o intervenciones
urolégicas anteriores.®

Es por esta ultima razén que se busca encontrar una profilaxis antibiética estandarizada
para nuestro medio, que sea eficaz para poder eliminar esta incidencia de infecciones
posteriores a procedimientos endourolégicos con cidex-OPA en pacientes con Diabetes
Mellitus tipo 2 (DM2).



Antecedentes
El Cidex Opa es un desinfectante de alto nivel aprobado por la FDA el cual se utiliza para

desinfectar equipo endourologico. Requiere de un tiempo de 10 minutos a 20°C, con una
vida media para reusar de 14 dias, posterior a utilizar dicho equipo se debe de enjuagar
con agua estéril, previo a su utilizacion. ’

Se ha demostrado que en pacientes que no cuentan con alguna comorbilidad al
someterse a procedimientos endourologicos no requieren de profilaxis antibidtica, ya que
no existe una diferencia significativa. &

Los costos econdémicos de la urosepsis son sustanciales para los sistemas de salud y
para los pacientes. Con tasas de mortalidad que varian de 20% a 50%, siendo el shock
séptico la causa principal de fallecimiento de los pacientes en las unidades de cuidados
intensivos, asi como la razén principal para el ingreso a estas unidades por afio en EUA.8
Las guias de practica clinica Americanas y Europas recomiendan utilizar
Fluoroquinolonas, en especial el Levofloxacino por su alta eliminacién renal. Se utiliza
incluso como profilaxis en pacientes con comorbilidades, hasta por un periodo de 1 -3
dias previo al procedimiento quirtrgico. ©

Las infecciones de vias urinarias (IVUs) son el resultado de la actividad de patégenos
dentro del sistema urinario y pueden ser secundarias a la colonizacién crénica o aguda
del sistema urinario. El uropatégeno mas comun es la Escherichia coli, que es
responsable de aproximadamente el 80% de las infecciones urinarias no complicadas o
pielonefritis. Las infecciones urinarias complicadas, como las que se producen después
de la ureteroscopia, son causadas por una gama mas diversa de microbios que abarcan
las especies E. coli, Proteus, Pseudomonas, Serratia y Estreptococos del grupo B, asi

como patdgenos no bacterianos que incluyen varias especies de Candida. s



Evidencia de seguridad del uso de Fluoroquinolonas en humanos
(Bioequivalencia):
La Levofloxacina es un antibiético de amplio espectro que pertenece al grupo de las

Fluoroquinolonas. Su mecanismo de accion consiste en el bloqueo de la funcion de la
topoisomerasa IV y la DNA girasa, enzimas responsables de la integridad de la estructura
del DNA. La topoisomerasa de los mamiferos no se ve afectada por las concentraciones
bactericidas de las quinolonas, debido a cambios estructurales que impiden la accion de
las quinolonas. Tiene un efecto barcteriostatico inicial, ya que los microorganismos
detienen su crecimiento unas 4 horas, aunque los niveles del antibiético sean
indetectables. 10

Es efectiva “in vitro” y clinicamente ha demostrado efectividad contra infecciones
producidas por muchos gérmenes entre los que se encuentran E. faecalis, S. aureus, S.
pneumoniae (incluyendo cepas resistentes a la penicilina), S. pyogenes, E. cloacae, E.
coli, Haemophilus sp, K. pneumoniae, L. pneumophila, M. catarrhalis, P. mirabilis y P.
aeruginosa. %10

Las fluoroquinolonas alcanzan en 1 y 2 horas su concentracién plasmatica maxima
después de su ingesta via oral, las concentraciones plasmaticas medias varian de
maximo de 5,7 yg/mly un minimo de 0,5 ug/ml. La Levofloxacina se une entre 24-38% a
las proteinas del plasma, especificamente a albimina. En los pulmones las
concentraciones son aproximadamente 2-5 veces més altas que las concentraciones
plasmaticas. Es un farmaco que se metaboliza poco y su principal via de eliminacion es
a través de la orina (87% de la dosis). %10

La vida media de eliminacién después de una dosis de 750 mg por via oral es de 6 horas
en los primeros y presenta variaciones en su eliminacion que dependen de la funcion
renal del paciente. No requiere ajuste para edad, pero si ajuste acorde a la funcion renal.
11,12,13,14,15

Levofloxacina se utiliza en multiples escenarios clinicos, incluyendo infecciones leves,
moderadas y severas en adultos (> 18 afios) producidas por cepas susceptibles
causantes de sinusitis aguda, bronquitis aguda o crénica, neumonia, infecciones de la
piel y de los tejidos blandos (abscesos, celulitis, furdnculos, impétigo, piodermitis, heridas

infectada), infecciones urinarias, entre otros. 16:17,18,19,20,21,22,23,24,25,26,27,28



Las dosis usuales oscilan entre 500 a 750 mg por via oral o intravenosa cada 24 horas
durante un total de 7 a 14 dias segun las caracteristicas de la infeccién. La tasa de
efectos adversos asciende al 6,2%. Los mas frecuentes son nausea/vomitos (8.7%),
diarrea (5.4%), cefaleas (5.4%) y constipacion (3,1%). Efectos adversos menos
comunes, reportados en menos del 1% son insomnio (2,9%), mareos (2,5%), dolor
abdominal (2%), rash maculopapular (1,7%), meteorismo (1,6%) y dolor abdominal
(1,4%). Se ha reportado abandono del tratamiento debido a efectos adversos en 3.7%.
Se ha reportado casos esporadicos de hipersensibilidad y de ruptura de tendones
(tenddn de Aquiles, tendones de las manos y articulaciones del hombro que han sido
unilaterales o bilaterales), asi como reporte de casos de hipertension intracraneal. Raras
veces se ha observado fototoxicidad en el caso de la Levofloxacina, pero esta reaccion
adversa es relativamente frecuente con las fluoroquinolonas. Por lo que se recomienda

evitar una exposicion excesiva a la luz solar. 2930



Objetivos

Objetivo General

Demostrar por medios de cultivos previos, y posterior a procedimientos endouroldgicos
las sensibilidades a las bacterias mas comunes, para encontrar una terapia antibiotica
apta para nuestro medio, y disminuir ingresos por complicaciones a causa de infecciones

posteriores a dichos procedimientos.

Objetivos Especificos
e Toma de cultivos previo y posterior a procedimientos endourolégicos.
e Administrar a todo paciente Levofloxacino como terapia antibiética profilactica 1
dia previo a procedimiento con laser YAG-Holmium.
e Registrar sensibilidades de bacterias a antibioticos especificos, y verificar si las

fluoroquinolonas deberian de ser el antibidtico de eleccidén, como profilaxis.

Hipotesis
e H1: El Levofloxacino es suficiente como terapia antibidtica profilactica en
pacientes con comorbilidades los cuales son sometidos a procedimientos
endourolégicos para extraccion con laser YAG-Holmium.
e H2: El Levofloxacino no es suficiente como terapia antibidtica profilactica en
paciente con comorbilidades los cuales son sometidos a procedimientos

endourolégicos para extraccion con laser YAG-Holmium.



Materiales y Métodos
Descripcién del procedimiento

Una vez que el sujeto de investigacion haya comprendido y firmado su Consentimiento
Informado aprobado por el comité de ética e investigacion del Hospital Universitario “José
Eleuterio Gonzalez”, se tomara un cultivo previo y posterior al procedimiento
endourolégico para valorar sensibilidades antibiéticas en pacientes con
inmunosupresion. Es importante mencionar que el antibiético Levofloxacino de 750 mg
se proporcionara de manera totalmente gratuita, siendo los costos de este ultimo
cubiertos por recursos propios del Servicio de Urologia.

Se informard detalladamente del protocolo al sujeto de investigaciébn durante la
programacioén del procedimiento quirdrgico, y se daran instrucciones de inicio de
Levofloxacino, tableta de 750 mg, una dosis Unica tomada via oral 1 dia previo a su
procedimiento quirurgico.

Se tomard cultivo previo al procedimiento a través de una sonda urinaria uretral y un
segundo cultivo posterior a la exploracion endourolégica (durante el dia de la cirugia).
Tendremos un control estricto de los sujetos de investigacion, verificando si estos
regresan con complicaciones a nuestra unidad hospitalaria en cualquier momento
posterior al procedimiento quirirgico y se les citara a las 48 horas post operatorias a la
consulta del Servicio de Urologia del Hospital Universitario “José Eleuterio Gonzalez”. En
esta cita de control, se les tomaran signos vitales y se interrogara sobre la evolucion del
paciente para detectar si existe una evolucion favorable o torpida.

Al momento de contar con el resultado de los cultivos obtenidos, se valoraran
sensibilidades antibiéticas con la finalidad de encontrar un antibiético que demuestre ser
la mejor terapia profilactica en nuestro medio. Esto evitara que los pacientes presenten
las complicaciones post operatorias infecciosas que se han observado en los pacientes

gue acuden a nuestro Servicio.

Criterios de inclusion de poblacién en estudio
e Edad mayor de 18 afos

e Masculino o Femenino
e Diagnostico previo de Diabetes Mellitus tipo 2

e Pacientes no alérgicos a Fluoroquinolonas



e Paciente que se le realizara procedimientos endouroldgicos con YAG-Holmium
para extraccion de litos con dimension menor a 2 cm
Criterios de exclusion de poblacion en estudio
e Edad menor de 18 afos
e Pacientes sin diagnoéstico de Diabetes Mellitus tipo 2
e Pacientes alérgicos a Fluoroquinolonas
e Paciente que se le realizard procedimientos endourolégicos con YAG-Holmium
para extraccion de litos con dimension mayor a 2 cm
e Paciente que rechace ingresar al protocolo de investigacion
Criterios de eliminacion
e Paciente que presente efectos secundarios graves durante el uso de
Levofloxacino.
e Pacientes incapaces de asistir a la cita agendada posterior a la intervencion del

estudio.

Descripcion del disefio
e Estudio: Longitudinal, prospectivo, descriptivo y observacional

e Seleccién de pacientes:

o Se reuniran pacientes que estén evaluados por el Servicio de Urologia que
presenten urolitiasis y que cumplan con los criterios de inclusion
previamente descritos. En donde se seleccionaran a los participantes por
medio de una historia clinica completa, exploracion fisica dirigida,
laboratorios preoperatorios y Tomografia Axial Computarizada (TAC)
previa. En caso de que alguno de los sujetos de investigacion sea mayor
de 40 afos de edad, tendra que tener previamente realizada la valoracion
preoperatoria por parte de Anestesiologia y de Medicina Interna.

e Se tomaran cultivos de orina a todos los pacientes que son sometidos a
procedimientos endouroldgicos previo y posterior al procedimiento con terapia con

Levofloxacino profilactica.



Datos demogréficos
e Serecabaran variables demogréficas de edad, sexo, peso, estatura, signos vitales

bésicos y tamafio de lito por estudio de imagen
Célculo de muestray Fundamento del calculo:
Se realiz6 una férmula para la estimacién de una proporcion para estimar la tasa de
susceptibilidad a antibidticos en una muestra de pacientes diabéticos con litos de origen
urinario. Se estim6 en consenso con especialistas en urologia que el antibiético con
mayor tasa de eficacia tendrd una del 75% junto a una precisién o magnitud de error de
0.12 (+/-0.6). Lo anterior, junto a un valor de Z de 1.96, una confianza del 95% y un poder

del 80% estima un resultado de al menos 50 pacientes por grupo.

ESTIMACION DE LINA PROPORCION EN UNA PDBLACION INFINITA | N=Tamaflo dela muestra
que se requiers
) | p=Proporcion desujetos
v _(Za) (pNq) | portadoresdel fenomenc en
= 5? estudio
| q» 1-p (complementario

sujetos gue no lienen la
al cuadrado > 9
|

Mz 1.36) 38416 | &=Precision o magnitud del
?!";.,?_ 0.3| | | 0 | &rror que estamos dispuesios
valorg 0.25) . | aaceptar

valor & 0.12 0.0344 Za= distancia de la medis del

valorde signiticacion

| propussio

variable de estudwo)

Captura de datos
Se disefiara una Base de Datos registrando a los sujetos de investigacion con una clave

numerica Unica asignada para resguardar la entidad de los sujetos de investigacion,
ademas se obtendran los siguientes datos clinicos: Edad, sexo, peso, estatura, signos

vitales basicos y tamafio de lito por estudio de imagen.



Aspectos éticos
Mecanismos de Confidencialidad:

¢ No se utilizard en ningdn momento informacion que comprometa la identificacion
de los sujetos de investigacion. Se garantiza que la informacion personal no sera
divulgada sin consentimiento del sujeto de estudio. Se utilizara un cédigo interno
de identificacion en lugar de utilizar el nombre y apellidos reales del sujeto. La
informacion de los sujetos participantes serd de uso exclusivo de los
investigadores del protocolo.

e Los integrantes de este estudio de investigacion estan certificados por las buenas
practicas clinicas en investigacion, lo cual garantiza el respeto en todo momento

de los derechos y la privacidad del sujeto en investigacion.

Obtenciéon de Consentimiento Informado:

El Consentimiento Informado de los sujetos de estudio sera obtenido por parte del
investigador principal responsable o por el co-investigador, previamente capacitados
para dicho proceso. Se proporcionara una explicacion verbal y detallada de los
aspectos mencionados en el extenso del consentimiento informado. Se proporcionara
una version impresa del consentimiento informado. Ademas, se proporcionara el
tiempo necesario para su lectura y formulacion y potenciales preguntas asociadas al
mismo. Ningun integrante del estudio influird sobre el sujeto para participar o
continuar en el estudio. Una vez otorgado el consentimiento, el investigador, el sujeto

de estudio y dos testigos firmaran y fecharan el documento.

Proceso a seguir en caso de detectar alguna anomalia no prevista en los sujetos:

En caso de que algun participante presente algun efecto no deseado debido a la
intervencion de estudio 0 no se sienta bien como resultado de una dolencia no
relacionada con el procedimiento del estudio, se debera notificar al equipo de
investigacion. Esta informacion se registrara en su expediente del estudio.

Si llega a presentarse un dafio mayor como resultado de su participacion, el
investigador principal de este estudio se asegurara de que reciba un tratamiento
adecuado en el centro del estudio hasta que su problema de salud haya resuelto. El
departamento de Urologia pagara los gastos por el tratamiento de cualquier dafo
directamente relacionado con la administracion del Levofloxacino o por los

10



procedimientos realizados exclusivamente por su participacion en el estudio. No se

pagara ningun gasto que no esté directamente relacionado con la investigacion.

Cronograma

Actividades | Ficha Consentimie | Toma de Uso de Evaluacion
de nto Urocultivo Levofloxacin | eventos
identific | informado 0 750 mg adversos
acion, VO c/24 hrs
historia 1 dia antes
clinica, de la cirugia
laborato
rosy
TAC

Evaluacion + +

inicial

Dia 1 pre- + +

operatorio

Dia 2 pre- +

operatorio

Dia 3 pre- +

operatorio

Operatorio +

48 horas +

postoperatori

as

11




Resultados

Caracteristicas de los pacientes del estudio:

- Muestra: 20 Hombres, 25 Mujeres.
- Promedio de edad: Hombres: 52.3 afios. Mujeres: 49.8 afos.

Género de Participantes Edades de Participantes

Comparacion Hombres versus Mujeres con respecto a la frecuencia de conteos 0 (no
infeccion por bacterias)

De los 20 hombres, 14 no presentaron conteos bacterianos, ni en PRE
procedimiento ni en POST procedimiento. De las 25 mujeres, 8 similarmente
no presentaron conteos ni en PRE procedimiento ni en POST procedimiento.
Sin Bacterias (ni PRE, ni POST)

Sl | NO | Total | Proporcion

Hombres | 14 | 6 20 0.70
Mujeres | 8 | 17 | 25 0.32

Si denotamos por pna la proporciéon verdadera de pacientes hombres que no
presentan conteos bacterianos (ni en PRE ni en POST) y por pm la
correspondiente proporcién de mujeres, entonces podemos contrastar la
hipotesis de que, efectivamente, la proporcion de pacientes hombres sin
conteos es mayor que la proporcién de pacientes mujeres que no presentan
conteos:

HO : ph=pm H1:ph>pm

Usando el software R para hacer la prueba ji-cuadrada, concluimos , en base
a un p-valor de 0.01275 que la proporcién de pacientes hombres sin conteos
es mayor que la correspondiente proporcién para mujeres.

La salida de la prueba usando R es la siguiente:

12



2-sample test for equality of proportions with continuity correction

X-squared = 4.9902, df = 1, p-value = 0.01275
alternative hypothesis: greater

95 percent confidence interval:
0.1070587 1.0000000

sample estimates:
prop1 prop 2
0.70 0.32

Frecuencias de reacciones de antibidticos
La siguiente tabla presenta el nimero de veces que cada antibiotico registro
una lectura de sensible, asi como el nUmero de veces que registro ser
resistente. Esta tabla puede ser informativa sobre el poder preventivo de un
antibiético sin conocimiento previo del tipo de bacteria presente en el
paciente. Esta ordenada en orden decreciente del niumero de registros

sensibles.
Antibidtico Sensible Resistente
Gentamicina 9 6
Ciprofloxacina 8 6
Ampicilina 8 9
Amikacina 6 3
Levofloxacino 6 5
Ertapenem 5 0
Meropenem 5 4
Piperacilina 4 4
Tazobactam
Penicilina 3 1
Lynezolyd 3 1
Vancomicina 3 2
Nitrofurantoina 3 4
Doxiciclina 2 0
Eritromicina 2 0
Meticilina 2 0
Clindamicina 2 0
Ceftazidime 2 6
Trimetroprim 2 9
Sulfametoxazol
Tigecycline 1 0
Fosfomicina 1 0

13



Cefuroxime 1 2
Ceftazidime 1 2
Avibactam

Cefepime 1 4
Cefotaxima 1 5
Sulbactam 0 1
Amoxicilina Ac 0 1
Clavulanico

Aztreonam 0 2
Tobramicina 0 2
Ceftriaxona 0 3
Tetraciclina 0 6

Destaca positivamente el Ertapenem. La Gentamicina fue sensible en un
mayor numero de casos pero registrd 6 casos de resistencia.

Por el lado negativo, destacan Tetraciclina, Ceftriaxona, Tobramicina,
Aztreonam, Amoxicilina Ac Clavulanico, Sulbactam, Cefotaxima y Cefepime.

La Ampicilina registr6 el mayor niumero total de reacciones pero solo en
aproximadamente el 50% de los casos fue efectiva.

Presencia de bacterias en etapas PRE y POST
Bacterias presentes en PRE pero no en POST:

A. Baumanni,S. Agalactie,E. Coli,E. Faecium,E. coli BLEE,L. Jenseni

Bacterias presentes en ambas etapas (no necesariamente mismo paciente):

S. Xylosus,S. Epidermidis,K. Pneumoniae BLEE,E. Faecalis,P. Mirabilis

Bacterias presentes sélo en POST (C. Glabrata hongo):

C. Freundii,C. Glabrata,P. Putida,M. Odoratimimus

Bacterias presentes simultdneamente en PRE y POST (en mismo paciente):

S. Xylosus,S. Epidermidis,P. Mirabilis

Sensibilidad y resistencia de bacterias a antibidticos
La siguiente tabla muestra, para cada tipo de bacterias:
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- Pacientes = Cuéntos pacientes mostraron conteos de esa bacteria.

- Sensible = Numero de antibiéticos a los que la bacteria fue sensible (al
menos una vez).

- Resistente = NUmero de antibidticos a los que fue resistente (al menos

una vez).
Bacteria Clave Pacientes Sensible Resistente
S. Xylosus 1 1 5 1
A. Baumanni 2 1 2 6
C. Freundii 5 1 6 6
S. Agalactie 8 1 4 1
S. 9 1 0 0
Epidermidis
E. Coli 10 1 6 4
E. Faecium 11 1 2 4
E. ColiBLEE 12 1 7 4
P. Putida 13 1 4 3
K. 15 4 13 22
Pneumoniae
BLEE
E. Faecalis 16 2 4 2
M. 17 1 0 14
Odoratimimus
P. Mirabilis 18 2 4 0
L. Jenseni 19 2 0 0

Sensibilidad y resistencia de bacterias a antibidticos.

Las siguientes tablas muestran los antibiéticos especificos que mostraron
reacciones, tanto de sensibilidad como de resistencia a cada una de las
bacterias.

Las cantidades entre paréntesis indican el niUmero de veces que un antibiotico
fue sensible (o resistente) con respecto al nimero de veces que se registraron
conteos.

S. Xylosus
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Sensible Resistente
Levofloxacino (2/2) | Trimetroprim (2/2)
Sulfametoxazol
Doxiciclina  (2/2)
Eritromicina  (2/2)
Meticilina (212)
Clindamicina (2/2)
A. Baumanni
Sensible Resistente
Amikacina (1/1) | Levofloxacino (/1)

Ampicilina (1/1)

Trimetroprim Sulfametoxazol (1/1)

Meropenem (/1)
Ceftazidime (/1)
Piperacilina Tazobactam (/1)
Cefepime (/1)
C. Freundii
Sensible Resistente
Levofloxacino (1/1) | Ceftazidime (/1)
Trimetroprim (/1) | Ampicilina (/1)
Sulfametoxazol
Meropenem (/1) | Cefuroxime (/1)
Piperacilina Tazobactam (1/1) | Ciprofloxacina (1/1)
Nitrofurantoina (1/1) | Cefotaxima (/1)
Tigecycline (/1) | Gentamicina  (1/1)
S. Agalactie
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Sensible

Resistente

Vancomicina (1/1)

Penicilina (/1)
Lynezolyd (2/2)

Gentamicina (1/1)

Tetraciclina (1/1)

S. Epidermidis
Sensible | Resistente
E. Coli
Sensible Resistente
Levofloxacino (1/1) | Trimetroprim Sulfametoxazol (1/1)
Amikacina (1/1) | Nitrofurantoina (1/2)
Cefuroxime (/1) | Ampicilina (/1)
Ciprofloxacina (1/1) | Gentamicina (/1)
Cefotaxima (1/1)
Ceftazidime (1/1)
Avibactam
E. Faecium
Sensible Resistente
Ampicilina (1/1) Ciprofloxacina (1/1)
Lynezolyd (1/1) Vancomicina  (1/1)
Penicilina (1/1)
Tetraciclina (1/2)
E. Coli BLEE
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Sensible Resistente
Levofloxacino (/1) | Trimetroprim Sulfametoxazol (1/1)
Amikacina (1/1) | Ceftazidime (1/1)
Meropenem (/1) | Ampicilina (1/1)
Piperacilina (1/1) | Cefotaxima (1/1)
Tazobactam
Nitrofurantoina  (1/1)

Ciprofloxacina  (1/1)

Gentamicina (1/2)

P. Putida
Sensible Resistente
Ceftazidime (1/1) Amikacina (1/1)
Cefepime (1/2) Meropenem (1/2)
Ciprofloxacina (1/1) Piperacilina Tazobactam (1/1)
Gentamicina (1/2)
K. Pneumoniae BLEE
Sensible Resistente

Levofloxacino

Trimetroprim
Sulfametoxazol

Amikacina

Meropenem
Ceftazidime
Piperacilina Tazobactam

Nitrofurantoina
Ampicilina

Ciprofloxacina

(1/4)
(1/4)

(3/4)

(3/4)
(1/4)
(2/4)

(1/4)
(1/4)

(1/4)
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Levofloxacino

Trimetroprim
Sulfametoxazol

Amikacina
Sulbactam

Meropenem

Ceftazidime

Piperacilina Tazobactam
Cefepime

Nitrofurantoina
Ampicilina
Cefuroxime

Ciprofloxacina

(3/4)
(3/4)

(1/4)
(1/4)

(1/4)
(3/4)
(1/4)
(2/14)

(2/4)
(4/4)
(1/4)

(3/4)




Cefotaxima

Vancomicina

(3/4)
(1/4)

(1/4)
(2/4)

(1/4)
(2/4)

(1/4)
(1/4)

(1/4)
(3/4)

Lynezolyd (1/4) | Lynezolyd
Tetraciclina
Fosfomicina (1/4) | Amoxicilina Ac
Clavulanico
Ceftriaxona
Aztreonam
Tobramicina
Ertapenem (1/4) L .
Ceftazidime Avibactam
Gentamicina (1/4) | Gentamicina
E. Faecalis
Sensible Resistente

Ampicilina

Penicilina

Vancomicina (2/2) [Tetraciclina (1/2)

Gentamicina  (1/2)

(2/2) Ampicilina (2/2)

(2/2)

M. Odoratimimus

Sensible Resistente
Levofloxacino (1/2)
Trimetroprim Sulfametoxazol (1/1)
Amikacina (/1)
Meropenem (/1)
Piperacilina Tazobactam (1/1)
Cefepime (1/1)
Nitrofurantoina (1/1)
Ciprofloxacina (/1)
Tetraciclina (2/1)
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Ceftriaxona (1/1)
Aztreonam (1/1)
Tobramicina (2/1)
Ceftazidime Avibactam (1/1)
Gentamicina (1/1)
P. Mirabilis
Sensible Resistente
Ampicilina (4/4)

Ciprofloxacina (4/4)
Ertapenem (4/4)

Gentamicina (4/4)

L. Jenseni
Sensible | Resistente

Pacientes que presentan agentes fungicos
7 pacientes presentaron agentes fungicos (C. Albicans, C. Glabrata). Todos
ellos de sexo femenino.

7 pacientes del total de 25 mujeres representa un 28% de la poblacién de
pacientes femeninos que presentaron colonizacion fungica, lo cual puede ser
un dato para una decision clinica de administrar profilacticamente un anti-
fungico a pacientes de sexo femenino.

Comentarios sobre tamafios de muestra
Es conocido que para enfermedades de baja incidencia es dificil conseguir
un numero suficiente de casos para lograr significancia estadistica de cierto
efecto. En Estados Unidos, una enfermedad es catalogada como "rara”, si se
presenta en 200,000 individuos en toda la poblacién. Un niamero equivalente
para México ronda alrededor de 78,000. 3!

En el caso de muestras pequefias, los p-valores no son confiables. En 2017
la Asociacién Americana de Estadistica sugiri6 cambios en la practica usual
de declarar estudios “estadisticamente significativos” so6lo si los
correspondientes p-valores son pequefios (menores a 0.05); en vez de esta
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practica sugiere usar criterios propios del dominio especifico (por supuesto,
sin abandonar completamente su uso). En particular, en journals de ciencias
médicas se ha sugerido evaluar trabajos bajo "resultados ciegos” en donde el
principal criterio de publicacion es la relevancia médica de sus objetivos, asi
como la solidez de sus protocolos. Una vez superados estos criterios,
entonces es cuando se evaluan los trabajos a la luz de su significancia
estadistica. %2

Intervalos de confianza
La siguiente grafica muestra intervalos del 95% de confianza para la
proporcion de efectividad (en términos de sensibilidad) para cada uno de los
30 antibidticos bajo estudio.

Los resultados de cada antibidtico se conceptualizan como variables
Binomiales con n = 24 (niUmero de pruebas en las que se registraron conteos
de bacterias) con p la probabilidad de “éxito siendo la probabilidad de
sensibilidad.

Este tipo de gréficas, en principio, se podrian construir para cada tipo de
bacteria, si se tuvieran un niumero minimo de casos por cada tipo de bacteria.
Este nUmero se sugiere que sea tal que np = 5 (o que np(1 - p) = 5). Por
ejemplo, si un antibiotico tiene una sensibilidad de p = .25, entonces con n =
20 se tendria ese minimo recomendado.
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Intervalos de 95% de confianza: Sensibilidad de Antibiéticos
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Discusion

La presente investigacion representa el primer estudio elaborado en el norte de México,
de toma de muestras de urocultivo previo y posterior a realizar procedimiento quirdrgico
endourologico con laser YAG Holmium en equipo esterilizado con Ortoftalaldehido.

En el presente estudio se evidencié por medio de cultivos de orina previos y posteriores
a procedimientos endouroldgicos las sensibilidades a las bacterias mas comunes en
nuestra poblacion, para encontrar una terapia antibiotica profilactica apta para nuestro
medio, y disminuir reingresos por complicaciones a causa de infecciones posteriores a
dichos procedimientos.

Conclusion

Nuestro estudio presento una limitante importante en cuanto al numero de muestra
necesario por varios factores. Uno de ellos el periodo de pandemia COVID 19, el cual
nos obligo a prolongar el tiempo de duracibn de reclutamiento de pacientes,
originalmente se planeaba tener una muestra total de 50 pacientes, de los cuales se
pudieron reclutar 46 pacientes sin embargo se excluy6 uno de ellos por no cumplir con
los criterios de inclusién estipulados en nuestro estudio de investigacion.

La segunda limitante que se pudo observar es que es necesario tener un nimero mayor
de pacientes para evidenciar tendencias en las proporciones por chi cuadradas
estadisticamente significativas debido a que es un numero amplio de bacterias, asi como
de sensibilidades vy resistencias a las mismas. Aln asi se pueden demostrar ciertas
tendencias en nuestra poblacion de pacientes en cuanto agentes etiologicos
involucrados y farmacorresistencia.

Este estudio refleja los efectos del uso indiscriminado de antibioticoterapia y nos
demuestra que antibiéticos son los que se utilizan con més frecuencia en la practica
diaria para profilaxis en tratamientos endourolégicos. Queremos resaltar que en la
poblacion femenina hasta un 28% fue positiva a desarrollar un agente fungico como
Candida albicans o Candida glabrata; por lo que en un futuro con un mayor nimero de
muestra podriamos justificar agregar antifUngicos como profilaxis en pacientes
diabéticas.

Respecto al uso de Levofloxacino como terapia profilactica, se demostrd una relacion 5
a 6 en cuanto sensibilidad/resistencia respectivamente. Por lo que concluimos que este
antibidtico presentara un 50% de farmacorresistencia en nuestra poblacién, para poder
recomendar esto en un futuro se tendra que reclutar un mayor nimero de pacientes. Por
ultimo, destaca positivamente el Ertapenem como agente con mayor sensibilidad y
menor resistencia.
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Recomendamos realizar de manera rutinaria urocultivos en pacientes inmunosuprimidos
gue vayan a ser sometidos a procedimientos endouroldgicos por la alta presencia de
microorganismos resistentes en este tipo de poblacién.
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