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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la eficacia del esquema ciprofloxacina de liberacién
prolongada 1 gramo en toma Unica por 5 dias en el tratamiento de infeccion
del tracto urinario (ITU) bajo, en mujeres mayores de 18 afios en Consulta
Externa del HVCM.

Metodologia: Se trata de un estudio documental analitico retrospectivo que
se llevo a cabo en la Consulta Externa del HYCM con pacientes femeninos
diagnosticadas de ITU baja mayores de 18 afios; esta poblacion tras
conseguir el consentimiento informado, fue tratada recibiendo ciprofloxacina
1 gramo toma unica diaria por 5 dias; mediante este estudio se evaluo la
eficacia de este esquema propuesto, evidenciada en los resultados del uro

cultivo y en la mejoria clinica antes y después del esquema de tratamiento.

Resultados: Se estudié una muestra de 110 pacientes que presentaron ITU
baja, con una edad media de 44.4 afos, siendo area urbana (81.4%). A
quienes se les realizd un cultivo previo al tratamiento y uno post-tratamiento
con ciprofloxacina 1000 mg de liberacion prolongada, en toma unica por
cinco dias. Donde el germen aislado con mas frecuencia fue E. Coli
(71.82%).

El porcentaje de desaparicion de sintomas fue del 97.03 % en la poblacién
estudiada post-tratamiento. Con el sintoma mas frecuente fue la polaquiuria.

La desaparicion promedio de los sintomas fue de 2 dias.

Conclusion: el uso de la ciprofloxacina de 1000 mg de liberacion
prolongada en toma unica por 5 dias, es eficaz en el tratamiento de ITU

baja.

PALABRAS CLAVE: ITU, QUINOLONA, SINTOMATOLOGIA, CULTIVO,
CIPROFLOXACINA DE LIBERACION PROLONGADA



ABSTRACT

Objective . Evaluate the effectiveness of ciprofloxacin extended-release
scheme in 1 gram single dose for 5 days in the treatment of low urinary tract

infection (UTI) in women over 18 years of HYCM Outpatient.

Methodology : This is a retrospective documentary analytical study was
conducted at the Outpatient HVCM of female patients with UTI low
diagnosed over 18 years; this population after getting informed consent was
receiving ciprofloxacin treated 1 gram taken once daily for 5 days; by this
study the effectiveness of the proposed scheme, evidenced by the results of
culture and uro clinical improvement before and after the treatment regimen

was evaluated.

Results : A sample of 110 patients who had UTIs low, with a mean age of
44.4 years, with urban areas (81.4%) was studied. Those who underwent a
preculture treatment and one post-treatment with ciprofloxacin extended-
release 1000 mg in single dose in five days. Where the most frequently
isolated microorganism was E. coli (71.82%).

The rate of disappearance of symptoms was 97.03% in the population
studied post-treatment. With the most common symptom was urinary

frequency. The average disappearance of symptoms was 2 days.

Conclusion : The use of ciprofloxacin extended-release 1000 mg in single

dose for 5 days is effective in the treatment of lower UTI.

KEYWORDS: ITU, QUINOLONE, SYMPTOMS, CULTURE,
CIPROFLOXACIN EXTENDED RELEASE
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CAPITULO |

1.1 INTRODUCCION

La infeccion del tracto urinario (ITU) se define como la presencia de
sintomas y signos sugerentes asociado a invasion y multiplicacion en la via
urinaria de organismos patdgenos. Estos microorganismos provienen
mayormente de la region perineal (via ascendente), aunque existen otras
vias de infeccion menos frecuentes como la via sistémica (hematdgena) y la

via directa (cirugias uroldgicas, traumas abdominales, etc.) (1)

Se calcula que entre el 50 y el 60% de las mujeres adultas tendra al menos
un episodio de ITU en su vida. Cerca del 10% de mujeres post-
menopausicas contactadas por teléfono afirmé haber tenido un episodio de
ITU en el afio previo (3). El pico de incidencia de ITU no complicada en
mujeres se observa en las edades de maxima actividad sexual,

generalmente entre los 18 y los 39 afios (2).

El factor de riesgo mas importante para padecer una ITU no complicada es
haber tenido relaciones sexuales recientes. Otros factores de riesgo son el
uso de espermicidas o de diafragmas vaginales; también influyen factores
genéticos asociados a la expresion de grupos sanguineos no secretores
ABH (2)

Dentro del tratamiento para esta patologia, las quinolonas especificamente

la ciprofloxacina es uno de los medicamentos de mayor uso.

Las quinolonas son agentes eficaces contra bacterias gramnegativas, muy
Gtiles para el tratamiento antimicrobiano. Estas pueden clasificarse en
generaciones al igual que otros grupos: las de primera generacion, como el
acido nalidixico, actualmente son poco usadas, tienen actividad frente a
enterobacterias y gramnegativos y son practicamente inactivas frente a

grampositivos, patdégenos atipicos y anaerobios, ademas de que alcanzan

14
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concentraciones bajas en el suero, por lo que su distribucidn sistémica es
baja y solo se emplean para tratamiento de algunas infecciones urinarias;
las de segunda generacion (norfloxacino y el ciprofloxacino) presentan una
mayor actividad ante gérmenes gramnegativos (incluida la Pseudomonas
aeruginosa), también son activas ante algunos patégenos atipicos, poseen
actividad moderada frente a grampositivos y practicamente nula frente a
anaerobios. No se usan en infecciones sistémicas, pues las concentraciones

que se logran en suero y muchos tejidos son bajas (3).

El uso de este tipo de medicamentos es frecuente, incluso se ha integrado
dentro de protocolos de manejo; se han hecho esfuerzos por determinar la
eficacia de la ciprofloxacina segun el nimero y cantidad de dosis, sin
embargo aun se mantiene el esquema de una dosis de 500 miligramos cada
12 horas durante 7 dias; en este estudio se plantea evaluar un esquema
anico de 1lgramo de este medicamento aunque con menor tiempo de

duracion; y evaluar la eficacia manifestada segun el resultado del cultivo.
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1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Un 30% de las mujeres presenta sintomas sugerentes de cistitis en algun
momento de su vida. Los sintomas son disuria, poliaquiuria, urgencia e
incontinencia urinaria; se encuentra hematuria macroscopica hasta en un
30% de los casos. El diagnéstico diferencial de una mujer con disuria aguda
incluye crisis bacteriana (75% de los casos), uretritis (Chlamydiatrachomatis,

Neisseria, Herpes simple) y vaginitis (Candida o Trichomonas) (4).

El diagnostico adecuado asi como la terapia antibacteriana elegida es

fundamental en la curacion y en la prevencion de recidivas.

El tipo de antibidticos, la dosis y la duracion de la terapia depende de varios
factores: tipo de germen y su sensibilidad, velocidad de eliminacion de la
droga, su capacidad de erradicar o no bacterias acantonadas en vagina,

seguridad y costo.

En lo referente a la dosis, se menciona que si bien la terapia con dosis Unica
es econdmica y practica no es recomendable. Ademas, es de menor eficacia
que la terapia de tres o mas dias y suele ser mal tolerada e incluso causar
vomitos. Estudios controlados, demuestran que la frecuencia de curacion es
baja y la recurrencia alta para antibidticos de rapida eliminacion,
especialmente en mujeres que a posteriori resultaron tener una infeccién alta

o Escherichia coli acantonada en la secrecion vaginal (4).

La terapia de tres a siete dias, segun el farmaco, es la mas recomendada.
Su rendimiento es mejor que la dosis Unica y semejante al de tratamientos
mas prolongados y por ultimo la terapia de mas de 7 dias no agrega
ventajas y en cambio aumenta los efectos secundarios (vaginitis micatica).
Se recomienda reservarla para pacientes con factores de riesgo. No
conocemos trabajos a nivel nacional o local que comparen la duracién del

tratamiento y el nimero de dosis por dia.
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Se ha descrito la aparicion de resistencia a la ciprofloxacina en bacterias
como Escherichia coli, Staphylococcus saprophyticus y Klebsiella
pneumoniae. Este fenbmeno se relaciona no solo con el abuso de los
antibioticos, sino también con su empleo inapropiado, que provoca que la

Cmax (concentracion maxima) disminuya en el sitio de accion (5).

Actualmente se sabe que la actividad bactericida de las fluoroquinolonas
puede reducirse bajo ciertas condiciones in vivo, como la presencia de
cationes o el pH urinario acido. Asimismo, segun algunas publicaciones
recientes, la accién bactericida sobre los patdgenos gramnegativos es
diferente de la que se observa en los gérmenes gram positivos (5)

Por lo tanto, es importante evaluar el régimen habitual de administracion de
ciprofloxacino (500mg cada 12 horas por 7 dias) con un esquema de 1
gramo cada 24 horas para el tratamiento de las infecciones urinarias, a

través del uso del urocultivo.
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1.3 JUSTIFICACION

El empleo de 1 gramo de ciprofloxacino cada 24 horas puede asociarse con
mayor eficacia y con menor aparicion de resistencia que la administracion de

500 mg cada 12 horas, en especial en los pacientes mayores.

Tomando en cuenta el estudio anterior se concluye que las dosis Unicas
diarias podrian ser mejores, por lo tanto se propone evaluar la eficacia en la
erradicacion bacteriana de una dosis de 1 gramo de ciprofloxacino de
liberacion prolongada durante 5 dias, evaluando asi opciones terapéuticas
mas rapidas.

La presentacion de Ciprofloxacino de liberacion prolongada esta disefiada
sobre la base de dos sales diferentes de Ciprofloxacino; el 35% de la dosis
se libera de forma inmediata luego de la ingestion, mientras que el otro 65%
lo hace lentamente, pudiendo resultar muy conveniente por su Unica toma
diaria, posee grandes ventajas farmacocinéticas; se determinaron
concentraciones mucho mayores en orina en las 12 horas siguientes a la
administracion en comparacién con el tratamiento convencional. Estas
observaciones sugieren mejor actividad bactericida en orina por parte de la
formulacion de liberacion prolongada, pese a que todavia no se ha
determinado la significaciébn clinica de las elevadas concentraciones

urinarias.

Esto contribuira a disminuir las tasas de resistencia bacteriana hacia este
medicamento, y se proveerd de un nuevo esquema de tratamiento con
iguales 0 mejores tasas de eficacia con menor nimero de dosis, menor
namero de dias de tratamiento y con el consiguiente menor gasto

econdmico.

18
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CAPITULO Il

2 FUNDAMENTO TEORICO

2.1 Definiciones

La infeccion del tracto urinario (ITU) comprende un amplio espectro clinico
que va desde la bacteriuria asintomatica hasta la pielonefritis aguda
complicada con sepsis. Tradicionalmente, ella se clasifica en infeccion
urinaria baja, alta y bacteriuria asintomética. Esta revision destaca los
principales avances en el diagnéstico y manejo de cada una de las dichas
presentaciones clinicas (4). Guevara y colaboradores (24) describen que los
pacientes con ITU pueden presentar signos y sintomas variables, en algunos
estudios se afirma que los mas frecuentes son: disuria, polaquiuria y
tenesmo vesical mientras, que otros reportan una mayor frecuencia de dolor
lumbar y fiebre. En esta investigacion se encontré que el dolor lumbar, la

disuria y el dolor abdominal fueron los sintomas mas frecuentes.

El ciprofloxacino es un antibiético que pertenece al grupo de las
fluoroquinolonas. Se utiliza para tratar infecciones causadas por bacterias.
Bactericida. Actia matando a las bacterias por inhibicion de su reproduccion;
controlando su infeccién. Es eficaz frente a muchas bacterias e incluso es
efectivo frente a bacterias que tienden a desarrollar resistencias frente a
otros antibioticos. Por este motivo, se debe reservar su administracion a
infecciones y tratamientos concretos y no frente a afecciones comunes y
usuales; no sirve para el tratamiento del catarro, la gripe u otra infeccién

causada por virus (6).
2.2 Epidemiologia de las infecciones del tracto uri nario bajas.
La ITU es una de las infecciones mas frecuentes. La incidencia anual en

mujeres adultas es de hasta un 15% y la mitad de las mujeres ha tenido por

lo menos un episodio antes de los 32 afos. Las recurrencias son frecuentes,
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y en un periodo de 6 meses después del primer episodio, 27% de las
mujeres presentan al menos una recurrencia. En hombres la ITU es mucho
menos frecuente, pero aumenta con la edad (7). Algunos estudios
internacionales reportan que la edad promedio de los pacientes afectados es

de 65 afios mientras que en otros se habla de 35 a 40 afios. (24)

La incidencia de infeccion urinaria (IU) ha ido cambiando en la dltima
década. Asi, segun el estudio EPINE, la prevalencia parcial de IU
comunitaria aumenté de un 2,02% en 1991 a un 2,38% en 2003 (OR=1,008
(1,004-1,012); p<0,00), probablemente debido al aumento de la esperanza
de vida, lo que a su vez aumenta la poblacion susceptible. Por el contrario,
durante este periodo descendid la prevalencia parcial de la IU nosocomial,
desde un 2,68% en 1990 a un 1,56% en 2003 (OR=0,968 [0,964-0,972];
p<0,00), manteniéndose estable desde esta fecha, descenso que puede
atribuirse fundamentalmente a la menor utilizaciéon de sondas urinarias y a la

sustitucion de circuitos abiertos por cerrados (8)

2.3 Patogenia y etiologia

El mecanismo de invasion del sistema urinario es el ascenso de
microorganismos uropatdgenos por la uretra. Los uropatdégenos, tipicamente
Escherichia coli, provienen de la flora rectal, pero pueden colonizar el periné
y el introito. Favorecen esta colonizacion factores de virulencia de la
bacteria, incluyendo la presencia de fimbrias, que se adhieren a las
mucosas. Esta adhesion se favorece también por determinantes genéticos
expresados en los epitelios de la mujer. La deficiencia de estrégeno altera el
trofismo genital, altera su flora y también favorece la colonizacién por
bacterias uropatdgenas. Los siguientes factores podrian explicar la mayor
incidencia de ITU en la mujer en relacion al hombre: Menor longitud de la
uretra, menor distancia entre el ano y el meato urinario, el ambiente
periuretral mas seco en el hombre y la actividad antibacteriana del fluido
prostatico. En la mujer, el masaje uretral que se produce durante la cépula

favorece el ingreso de bacterias. Un sistema urinario sano es un mecanismo
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de defensa contra la infeccion. La orina tiene propiedades antibacterianas, y
el flujo de orina diluye y elimina bacterias que hayan ingresado. Alteraciones
en la funcion o estructura del sistema urinario, incluyendo obstruccion,
presencia de calculos o cuerpos extrafios, asi como reflujo vesicoureteral

favorecen la infeccion (7).

En los ultimos afios, se ha avanzado en el conocimiento mas preciso de los
factores que predisponen a la U, que fundamentalmente dependen de la
edad, los habitos sexuales y las condiciones fisiologicas y anatdmicas del
tracto urinario. Las cepas de E. coli uropatégenos, derivan principalmente
del grupo filogenético B2 y en menor medida del D y albergan genes que
codifican factores extra-intestinales de virulencia, siendo tanto mas
virulentas cuanto mas factores concurran en ellas. Los genes responsables
de los factores de virulencia se encuentran en el cromosoma bacteriano
agrupados en fragmentos de ADN muy particulares denominados “islas de
patogenicidad” o PAI. E. Coli de los grupos B2 y D producen mas del el 83%
de las cistitis, pielonefritis y sepsis urinarias. E. Coli de los grupos A y B1
poseen pocos factores de virulencia, se consideran cepas comensales
constituyendo el nucleo de la flora fecal, y solo causan infeccion urinaria
cuando existen factores favorecedores (8). EIl estudio PRONARES acerca
de resistencia bacteriana en infeccion de vias urinarias concluye que E. Coli
es el agente observado con mas mayor frecuencia en este estudio como
agente causal de ITU, tanto en infecciones extra como intrahospitalarias
(80,6 y 74,5% respectivamente), lo que es concordante con la experiencia
general. (23). Segln Alvarez en su estudio reporta que los casos
observados el microorganismo responsable de la mayor parte de los casos
de ITU es la E. coli, sin embargo encontramos otros no tan frecuentes como

Klebsiella, Proteus y Enterobacter (25)

En la patogenia de la IU no complicada recurrente en la mujer joven parece
importante la expresion, en las membranas de sus células epiteliales, de dos
globédsidos: sialosil-galglobdsido (SGG) y disialosil-galglobdsido (DSGG),

que actian como receptores de E. coli uropatdégenos. En estas mujeres, la
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mayoria de recurrencias estan producidas por la misma cepa de E. coli, que
entre episodios podria acantonarse o bien en el intestino o bien en el interior
de las células superficiales de la vejiga formando “biofiims” o “pods”. En
mujeres posmenopausicas, la falta de estrégenos condiciona la
predisposicion a las IU recurrentes; en ellas la administracion de estradiol
disminuye significativamente el nimero de IU, a la vez que aumenta la

poblacion vaginal de Lactobacillus (8).

2.4 Diagnostico

Los parametros mas importantes para el diagndéstico de una ITU son: signos
y sintomatologia clinica, sedimento urinario patologico y recuento de mas de

100.000 colonias/ml de un germen compatible con ITU (9).

Sedimento Urinario: Leucocituria significativa (>10 leucocitos por campo);
no es especifica de ITU; también hay leucocituria en la nefritis intersticial,

litiasis ureteral, TBC renal, contaminacion con flujo vaginal (9).

Urocultivo: El cultivo de orina sigue siendo la técnica de eleccién para el
diagnostico de la IU. Debe realizarse de forma semicuantitativa usando asas
calibradas de 0,01 o 0,001ml. Con este método se obtiene informacion sobre
el numero de unidades formadora de colonias (ufc/ml) del microorganismo
presente en la muestra y ademas proporciona colonias bien aisladas para su
identificacion y realizacion de pruebas de sensibilidad antibiética (18). Los
medios de cultivo empleados pueden ser de tres tipos: medios no selectivos
asociados a medios selectivos (agar sangre y agar MacConkey), medios
diferenciales adaptados al aislamiento de uropatégenos como el CLED
(medio cistina lactosa electrolito deficiente) y medios diferenciales no
selectivos cromogénicos. Cada uno tiene ventajas e inconvenientes y su
utilizacion debe ser valorada por cada laboratorio. Los medios cromogénicos
permiten la identificacibn de E. coli y P. mirabilis (con la realizacién
simultanea de una prueba rapida de indol), lo que posibilita obviar la

identificacion de mas del 50% de los aislamientos urinarios. La identificacion
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de las otras bacterias debe ser confirmada, de lo contrario especies como
Enterobacter cloacae o Citrobacter spp. podrian ser identificadas como E.
coli (8).

La mayoria de bacterias causantes de IU pueden ser puestas en evidencia
después de 18-24 horas de incubacion, a 35-37°C en atmdsfera aerdbica
(aspecto importante para orinas sembradas durante la tarde o noche). En
casos determinados como en orinas obtenidas por puncion suprapubica,
cuando se haya especificado cultivo de levaduras, cuando aparezcan
colonias muy pequefias o cuando el cultivo sea negativo y se haya
documentado bacteriuria, podria extenderse la incubaciéon a 48 horas. La
causa principal de piuria y cultivos negativos es el tratamiento antibiético
previo. Ante pacientes sin antibioticoterapia previa, sintomas urinarios, piuria
y orina estéril, puede indicarse la repeticién del urocultivo inoculando un
mayor volumen o indicarse investigacion de micobacterias, C. trachomatis y

N. gonorrhoeae (8).

2.5 Ciprofloxacina

2.5.1 Propiedades Farmacoldgicas

Segun Bayer (10) el ciprofloxacino es un agente antibacteriano sintético de
amplio espectro. El ciprofloxacino es eficaz in vitro frente a practicamente
todos los agentes patdégenos gramnegativos, incluyendo Pseudomonas
aeruginosa. También es activo frente a agentes patdgenos grampositivos
como estafilococos y estreptococos. Los anaerobios resultan generalmente
menos susceptibles. La accion bactericida del ciprofloxacino es rapida, tanto
en la fase de proliferacion como en la fase de reposo. Durante la fase de
proliferacion de una bacteria, los cromosomas se enrollan y desenrollan
parcialmente. La enzima denominada ADN-girasa ejerce una funcion
decisiva en este proceso. El ciprofloxacino inhibe la ADN-girasa de forma
que, al resultar imposible la lectura de informacion vital del cromosoma

bacteriano, se interrumpe el metabolismo bacteriano.
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La resistencia al ciprofloxacino se desarrolla despacio y por fases (tipo fase
multiple). El desarrollo de resistencia mediada por plasmidos parecida a la
que se produce con antibidticos RB-lactamicos, aminoglucésidos vy
tetraciclinas no se ha observado con el ciprofloxacino. Es de interés clinico
que las bacterias portadoras de plasmidos también son sensibles al

ciprofloxacino.

Debido a su especial modo de accion, el ciprofloxacino no presenta
resistencia paralela general a otros grupos de principios activos importantes,
guimicamente distintos, como antibiéticos RB-lactamicos, aminoglucésidos,
tetraciclinas, antibiéticos macrélidos o péptidos, sulfonamidas y derivados de
trimetoprim o nitrofurano. En su area de indicacion, el ciprofloxacino es
completamente eficaz frente a patdgenos resistentes a los grupos de

antibiéticos arriba mencionados.

En el grupo de inhibidores de la girasa se observa resistencia paralela. Sin
embargo, debido a la alta sensibilidad de la mayoria de microorganismos al
ciprofloxacino, la resistencia paralela es menos pronunciada con este
farmaco. Asi pues, el ciprofloxacino es a menudo eficaz frente a patdégenos

resistentes a inhibidores menos eficaces de la girasa.

Dada su estructura quimica, el ciprofloxacino es totalmente activo frente a

gérmenes productores de R-lactamasas.

El ciprofloxacino puede utilizarse en combinacion con otros antibioticos. Los
estudios in vitro con patdgenos generalmente sensibles, realizados
utilizando ciprofloxacino en combinacion con antibioticos R-lactamicos vy
aminoglucoésidos, han revelado efectos basicamente aditivos o indiferentes;
los aumentos sinérgicos en eficacia fueron relativamente infrecuentes y los

efectos antagdnicos muy raros.

Entre los posibles farmacos de combinacion se incluyen:

Para pseudomonas: Azlocilina, ceftacidima.
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Para estreptococos: Mezlocilina, azlocilina, otros antibioticos R-lactamicos
eficaces.

Para estafilococos: Antibidticos R-lactamicos, especialmente isoxazolil -
penicilinas, vancomicina.

Para anaerobios: Metronidazol, clindamicina.

Las concentraciones séricas de ciprofloxacino alcanzadas en los seres
humanos sirven como un punto final sustituto que con probabilidad
razonable podra predecir el beneficio clinico y proporcionar las bases para

esta indicacion.

2.5.2 Indicaciones

Adultos:

Infecciones complicadas y no complicadas causadas por patdogenos

sensibles al ciprofloxacino:

* Infecciones de las vias respiratorias

* En el tratamiento de pacientes ambulatorios con neumonia debida a
Pneumococcus, el ciprofloxacino no debe emplearse como farmaco de
primera eleccién. El ciprofloxacino se considera un tratamiento aconsejable
para neumonias causadas por Klebsiella, Enterobacter, Proteus, E. coli,
Pseudomonas, Haemophilus, Branhamella, Legionella y Staphylococcus.

» Infecciones del oido medio (otitis media), de los senos paranasales
(sinusitis), especialmente si estan causadas por organismos gramnegativos,
incluyendo Pseudomonas o Staphylococcus.

* Infecciones oculares.

« Infecciones renales y/o del tracto urinario eferente.

» Infecciones de los oOrganos genitales, incluyendo anexitis, gonorrea,
prostatitis.

e Infecciones de la cavidad abdominal (p. ej., infecciones del tracto

gastrointestinal o de las vias biliares, peritonitis).
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« Infecciones de la piel y tejidos blandos.

* Infecciones osteoarticulares.

» Sepsis.

* Infecciones o riesgo inminente de infeccion (profilaxis) en pacientes cuyo
sistema inmunoldgico se halla debilitado (p. €j., pacientes en tratamiento con
iInmunosupresores o que padecen neutropenia).

» Descontaminacion intestinal selectiva en pacientes inmunodeprimidos.

Segun investigaciones in vitro, los siguientes patdgenos pueden

considerarse sensibles:

E. coli, Shigella, Salmonella, Citrobacter, Klebsiella, Enterobacter, Serratia,
Hafnia, Edwardsiella, Proteus (indol-positivo e indol-negativo), Providencia,
Morganella, Yersinia; Vibrio, Aeromonas, Plesiomonas, Pasteurella,
Haemophilus, Campylobacter, Pseudomonas, Legionella, Neisseria,
Moraxella, Acinetobacter, Brucella; Staphylococcus, Listeria,

Corynebacterium, Chlamydia.

El ciprofloxacino ha demostrado ser activo contra el Bacillus anthracis tanto
in vitro como usando los niveles plasmaticos como marcadores de

sustitucion (20).

Los siguientes patdgenos presentan grados variables de sensibilidad:
Gardnerella, Flavobacterium, Alcaligenes, Streptococcus agalactiae,
Enterococcus faecalis, Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumoniae,
Viridans group streptococci, Mycoplasma hominis, Mycobacterium

tuberculosis y Mycobacterium fortuitum.

Los siguientes patdogenos son generalmente resistentes: Enterococcus

faecium, Ureaplasma urealyticum, Nocardia asteroides.
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Salvo algunas excepciones, los anaerobios resultan moderadamente
sensibles, p. ej., Peptococcus, Peptostreptococcus, o resistentes, p. ej.,
Bacteroides.

El ciprofloxacino es ineficaz frente a Treponema pallidum.

Nifios: El ciprofloxacino se puede usar en nifios para tratamientos de
segunda o tercera linea en infecciones complicadas del tracto urinario y
pielonefritis por E. coli (rango de edad aplicado en los estudios clinicos: 1-17
afnos), asi como para el tratamiento de la exacerbacion pulmonar aguda de
la fibrosis quistica, asociada con P. aeruginosa (rango de edad aplicado en

los estudios clinicos: 5-17 afos).

No se recomienda su uso en patologias diferentes a infecciones
complicadas del tracto urinario, pielonefritis y antrax por inhalacion (post-

exposicion).

Sélo se debe iniciar el tratamiento luego de una evaluacion cuidadosa del
riesgo/beneficio, debido a posibles eventos adversos relacionados con las

articulaciones y/o los tejidos circundantes (21).

Los estudios clinicos con nifios fueron realizados en las indicaciones
enumeradas arriba. La experiencia clinica en otras indicaciones es limitada.
Antrax por inhalacién (tras la exposicion) en adultos y nifios: para reducir el

avance de la enfermedad tras la exposicion al Bacillus anthracis pulverizado.
2.5.3 Resistencia bacteriana

De acuerdo con la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) (11) el rapido
aumento de la prevalencia de la resistencia al ciprofloxacino esta reduciendo

las opciones terapéuticas eficaces y seguras, sobre todo en los nifios. Se

necesitan con urgencia nuevos antibioticos de uso oral.
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La resistencia al ciprofloxacino se desarrolla despacio y por fases (tipo fase
multiple) (12)

El desarrollo de resistencia mediada por plasmidos parecida a la que se
produce con antibidticos R-lactamicos, aminoglucoésidos y tetraciclinas no se
ha observado con el ciprofloxacino. Es de interés clinico que las bacterias
portadoras de plasmidos también son sensibles al ciprofloxacino. Debido a
su especial modo de accion, el ciprofloxacino no presenta resistencia
paralela general a otros grupos de principios activos importantes,
guimicamente distintos, como antibiéticos RB-lactamicos, aminoglucésidos,
tetraciclinas, antibiéticos macrélidos o péptidos, sulfonamidas y derivados de
trimetoprim o nitrofurano. En su area de indicacion, el ciprofloxacino es
completamente eficaz frente a patdgenos resistentes a los grupos de
antibiéticos arriba mencionados (12). Segun estudio PRONARES
(23) Nitrofurantoina, los aminoglicésidos (gentamicina y amikacina) y las
fluoroquinolonas (ciprofloxacino y grepafloxacina) serian buenas alternativas
terapéuticas desde el punto de vista microbiologico, presentando los tres
primeros una resistencia inferior al 5%, y grepafloxacina de 8,4%.Dentro
de los bacilos no fermentadores, que representan un problema en
las ITU de pacientes hospitalizados, la resistencia antimicrobiana
encontrada fue alta, especialmente en Acinetobacter (23). Algunos
han encontrado que Enterobacter aerogenestambién estd
involucrado, con menos frecuencia que E. Coli, mientras que otros,
al igual que este estudio, reportan a Proteus Mirabilis como el

segundo microorganismo mas frecuente (24)

En el grupo de inhibidores de la girasa se observa resistencia paralela. Sin
embargo, debido a la alta sensibilidad de la mayoria de microorganismos al
ciprofloxacino, la resistencia paralela es menos pronunciada con este
farmaco. Asi pues, el ciprofloxacino es a menudo eficaz frente a patdégenos

resistentes a inhibidores menos eficaces de la girasa (12).
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Dada su estructura quimica, el ciprofloxacino es totalmente activo frente a

gérmenes productores de R-lactamasas (12)

2.6 Ciprofloxacino en ITU baja

Sanchez y colaboradores (5) sugieren que, tras realizar un estudio de
simulacion, las propiedades farmacodindmicas de la ciprofloxacina permiten
su utilizacion en una dosis de 500 mg cada 24 horas para el tratamiento de
las infecciones urinarias, en especial en los ancianos. En los pacientes mas
jovenes, la mayor depuracién renal provoca tanto un aumento en la
concentracion urinaria del farmaco como una mayor eliminacién. Dado que
el area bajo la curva es la misma para ambas formas de administracion
evaluadas, el esquema de una Unica dosis diaria parece tener mas ventajas
tedricas en relacion con la eficacia clinica y la menor aparicion de
resistencia. En coincidencia, en distintos estudios in vitro, los valores
elevados de concentracion maxima sobre concentracion inhibitoria minima
(Cmax/CIM) se asociaron con mayor eficacia y menor resistencia. De esta
manera, el esquema terapéutico con una unica dosis diaria puede aumentar
cumplimeinto terapéutico al tratamiento, en especial en el caso de las
fluoroquinolonas, cuya absorcion se reduce en presencia de Ca, Al, Mg o Fe

en el tracto gastrointestinal.

Negri y colaboradores (13) mencionan que la elevada tasa de desaparicion
de los sintomas (87.1%) observada en este trabajo demuestra una muy alta
efectividad del tratamiento breve con ciprofloxacina en las mujeres no
embarazadas, con una minima recurrencia en el corto plazo. Por lo general,
se hallan uropatégenos en aproximadamente el 84% de las mujeres con
sintomas de cistitis aguda. También exponen que varios expertos
demostraron la efectividad de la dosis Unica de ciprofloxacina en mujeres
con infecciones urinarias bajas, con una tasa de erradicacion del 81% a
91%. En un estudio reciente se intentd determinar la dosis minima efectiva
para el tratamiento de este tipo de infecciones. En un estudio multicéntrico

se demostrdo que la dosis Unica de ciprofloxacina era estadisticamente
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menos efectiva que el tratamiento convencional de 7 dias (19). Los cursos
breves de 3 y 5 dias de terapia con ciprofloxacina resultaron equivalentes
tanto en forma bacteriol6gica como clinica al tratamiento habitual de 7 dias,
ya sea de la misma droga como de norfloxacina. A partir de los esquemas
de 3 dias evaluados (100 mg, 250 mg y 500 mg 2 veces al dia) se determiné

gue 100 mg 2 veces al dia era la dosis minima efectiva.

Un estudio comparativo (14) entre 3 dias de Ciprofloxacino para medir si son
tan efectivos como 7-10 dias del mismo farmaco para mujeres mayores con
infeccion urinaria, encontraron que no se determiné diferencias entre los
grupos a los 2 dias de terminado el tratamiento antibiético en relacion a la
erradicacion bacteriana (98% para las del tratamiento de 3 dias vs 93% para
el de 7 dias) o mejoria de los sintomas (98% para las del tratamiento de 3
dias vs 92% para el de 7 dias). Lo mismo ocurrié a las 6 semanas con tasas
similares de reinfeccion (14% vs 18%) y recurrencia (15% vs 13%). Los
efectos adversos-mareos, pérdida del apetito y naduseas o vOmitos, en

particular-fueron mas comunes en el grupo de 7 dias. (17)

2.7 Ciprofloxacino de liberacién prolongada

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

Absorcion: Los comprimidos recubiertos de liberacion modificada de
Ciprofloxacina liberan aproximadamente 35% de la dosis que esta contenido
dentro de un componente de liberacion inmediata, mientras que el restante
65% esta contenido en una matriz de liberacion lenta. La farmacocinética de
los comprimidos recubiertos de liberacion modificada de Ciprofloxacina no

se altera por su administracion junto con alimentos (22).

En comprimidos recubiertos de Ciprofloxacina de 1000 mg de liberacion
modificada, se absorbe de forma rapida y casi completa tras la
administracion oral de comprimidos recubiertos de liberacion modificada de

1000 mg. El area bajo la curva concentracion plasmatica-tiempo (AUC) llega
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a 15.3 mg*h/L (media geométrica) cuando se administra una sola dosis. Las
concentraciones plasmaticas maximas de 2.70 mg/l (media geométrica) se
alcanzan entre 1 y 4 horas después de la dosificacion. (22)

Distribucion: El ciprofloxacinio se fija poco (20-30%) a las proteinas, y en el
plasma se encuentra fundamentalmente en forma no ionizada. El
ciprofloxacino se difunde libremente al espacio extravascular. El gran
volumen estacionario de distribucion, de 2 a 3 L/kg de peso corporal, pone
de manifiesto que el ciprofloxacino penetra en los tejidos y alcanza
concentraciones que exceden claramente los valores  séricos

correspondientes. (22)

Metabolismo: Se ha encontrado pequefias concentraciones de cuatro
metabolitos, identificados como: desetilenciprofloxacino (M1),
sulfociprofloxacino (M2), oxociprofloxacino (M3) y formilciprofloxacino (M4).
M1 a M3 ejercen in vitro una actividad antimicrobiana comparable o menor

que la del acido nalidixico.(22)

Eliminacion: El ciprofloxacino se elimina fundamentalmente intacto por los
rinones y, en menor medida, por via extrarrenal. (22)

Henry y colaboradores (15) mencionan que la ciprofloxacina de liberacion
prolongada presenta concentraciones urinarias mucho mayores en las 12
horas siguientes a la ingesta que las encontradas luego de la administracion
convencional, lo cual sugiere una mejor actividad bactericida a nivel del

tracto urinario.

Y estos autores (15) en su estudio encontraron que en la evaluacion
efectuada entre 4 a 11 dias de iniciada la terapia, se comprobo la
erradicacion de las bacterias en 94.5% de las pacientes con tratamiento de
LP, mientras que se encontr6 el mismo resultado en 93.7% de las
integrantes del grupo tratado con 250 mg de ciprofloxacina. Estos datos
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muestran que la ciprofloxacina LP tuvo un efecto estadisticamente no inferior

al obtenido en el tratamiento habitual con ese farmaco.

En cuanto a la respuesta clinica, los resultados fueron similares a los
obtenidos en el laboratorio, con 95.5% de curacion en el tratamiento de LP y
92.7% con el método tradicional. Luego de 25 a 50 dias de iniciado el
tratamiento se obtuvieron practicamente los mismos porcentajes, tanto a
nivel bacterioldgico como clinico, y el indice de erradicacion de E. Coli fue
superior al 97% en ambos grupos en tratamiento. En relacion con los
efectos adversos ocasionados por la ciprofloxacina, fueron similares en

ambos regimenes de dosificacion (15).

La presentacion Ciproxina XR de Bayer, es de liberacion prolongada, y
segun un estudio comparativo (16) entre esta presentacion y Ciprofloxacina
500 mg mencionan que uno de los problemas a los que se enfrenta el
meédico todos los dias es la falta de cumplimiento del tratamiento por los
pacientes, motivo por el cual las recidivas o el desarrollo de resistencia
bacteriana se han incrementado; es de esta manera como una presentacion
de ciprofloxacino de una sola toma al dia como la de Ciprofloxacina de
liberacion prolongada, y con resultados exitosos conocidos en las
indicaciones sugeridas, siguen promoviendo la curacion clinica soportado en

el cumplimiento del tratamiento por parte de los pacientes.

Y menciona que las principales diferencias entre estos productos son:
» Las dos presentaciones son ciprofloxacino como principio activo pero
y la diferencia basica farmacoldgica es el sistema “Extended Release”
el cual ofrece en Cipro XR la posibilidad de dosificarlo una vez al dia,
a diferencia de la ciprofloxacina convencional que requieren utilizarse

dos veces al dia.
» Las presentaciones cuentan con 1 dia mas de tratamiento lo que

repercute en un mayor gasto para el paciente y por otro lado el riesgo

de contribuir a la automedicacion o bien a no completar
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adecuadamente los tratamientos; y en ambos casos contribuir al

incremento de la resistencia bacteriana.

Haciendo de la presentacion XR una alternativa valida para el tratamiento de

ITU bajas, en mujeres.

2.8 El cumplimiento terapéutico

El incumplimiento farmacoterapéutico constituye un importante problema
asistencial que puede afectar a la salud de los pacientes, y es una de las
posibles causas del fracaso de los tratamientos.

La falta de cumplimiento de la pauta terapéutica es un fenomeno comdun,
sobre todo en procesos crénicos, y en ocasiones las razones que conducen
a esta conducta son complejas y se basan en el complicado proceso del

comportamiento humano. (26)

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) considera la falta de
cumplimiento de los tratamientos y sus consecuencias negativas clinicas y
econOmicas un tema prioritario de la salud publica. Para facilitar la
valoracion del cumplimiento, se dispone de una serie de métodos apoyados
en la entrevista clinica, en los que, de forma directa, se le pregunta al
enfermo sobre su cumplimiento. Estos procedimientos son métodos muy
fiables si el paciente se confiesa mal cumplidor y, por tanto, poseen un alto
valor predictivo positivo.

Es evidente que la identificacion de los pacientes incumplidores resulta
fundamental; por ello, los profesionales de la salud deben aplicar estos
métodos, incorpordndolos a la practica asistencial diaria (26)

Test de Morisky-Green

Este método, que esta validado para diversas enfermedades crénicas, fue
desarrollado originalmente por Morisky, Green y Levine para valorar el
cumplimiento de la medicacion en pacientes con hipertension arterial (HTA).

Desde que el test fue introducido se ha usado en la valoracion del
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cumplimiento terapéutico en diferentes enfermedades.

Consiste en una serie de 4 preguntas de contraste con respuesta dicotémica
si/no, que refleja la conducta del enfermo respecto al cumplimiento. Se
pretenden valorar si el enfermo adopta actitudes correctas con relacién con
el tratamiento para su enfermedad; se asume que si las actitudes son
incorrectas el paciente es incumplidor. Presenta la ventaja de que
proporciona informacién sobre las causas del incumplimiento. Las
preguntas, que se deben realizar entremezcladas con la conversacion y de

forma cordial (26)
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CAPITULO 1l

3 OBJETIVOS
3.1 OBJETIVO GENERAL
Determinar la eficacia del esquema Ciprofloxacino 1 gramo toma Unica por 5
dias en el tratamiento de ITU baja, en mujeres mayores de 18 afios en
Consulta Externa del Hospital Vicente Corral Moscoso (HVCM), Mayo - Julio
2013
3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
3.2.1 Determinar la erradicaciéon bacteriana y la mejoria clinica de la
poblacidon con el uso de esquema Ciprofloxacino 1 gramo toma Unica por 5

dias.

3.2.1 Valorar los beneficios del tratamiento propuesto seguin sintomatologia

dolor, fiebre, nausea, disuria, polaquiuria, tenesmo, incontinencia

3.2.3 Evaluar el cumplimiento terapéutico de los pacientes que acudieron a
segunda consulta de control, mediante el test de Morisky-Green.
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CAPITULO IV

4 DISENO METODOLOGICO
4.1 Tipo de estudio
Se trata de un estudio documental analitico retrospectivo que se llevo cabo
en el Servicio de Consulta Externa del Hospital Vicente Corral Moscoso, en
el afio 2013.
4.2 Universo y muestra
Se estudio un total de 110 pacientes femeninas mayores de 18 afios que
acudieron a la consulta y control, que estuvieron de acuerdo a participar con
este esquema tratamiento.
4.3 Variables

Variable dependiente: Resultado del urocultivo

Variable independiente : Dosis de Ciprofloxacino y tiempo de duracion del

tratamiento.

Variables intervinientes:  Edad, residencia, antecedentes, estado civil,
signos clinicos, antecedentes, urocultivo y antibiograma, cumplimento
terapéutico.

4.4 Operacionalizacion de variables  (ver anexo 3)

4.5 Criterios de inclusion

Pacientes de sexo femenino mayores de 18 afos, y que manifiesten por

escrito su predisposicion a participar en el estudio libre y voluntariamente.
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Pacientes con enfermedades del tracto urinario ya conocidas y pacientes
con conocida resistencia bacteriana a Ciprofloxacino o que no regresan a

control, mujeres embarazadas y en periodo de lactancia.

Pacientes sin previa ingesta de antibioticos.

4.6 Procedimientos y técnicas

1. Autorizacion por escrito de las autoridades del HVCM, aprobacion del
Departamento de Investigacion de la Universidad de Cuenca y
aprobacion del departamento de Bioética de la Universidad de
Cuenca.

2. Los datos constan en las Historias clinicas de las pacientes, estas
pacientes se encuentran registradas en el Servicio de Consulta
externa del HVCM.

3. Aplicacion del esquema de tratamiento.

Evaluacion clinicamente al momento de la consulta médica, ademas
se les solicitoé urocultivo a todas las pacientes.

5. El medicamento utilizado fue Ciprofloxacina de liberacién prolongada
de la casa farmacéutica Bayer, la misma que se encontraba
disponible en la Farmacia del Hospital Vicente Corral Moscoso.

6. El grupo de pacientes con la intervencion (una dosis diaria de
Ciprofloxacino 1 gramo por 5 dias) recibird la medicacion por 5 dias.

7. Las pacientes fueron evaluadas tras 7 dias y se reviso el cultivo de
orina en esta nueva consulta.

8. Se elaboré un formulario de consentimiento informado para todas las
pacientes y los datos fueron recogidos de las historias clinicas.

9. Se recogieron datos demograficos y del estudio.

4.7 Plan de tabulacion y analisis

Los datos seran ingresados en un base en el paquete estadistico SPSS

version de libre distribucion 19.0 para Windows, esta base de datos sera pre
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codificada al mismo momento de la recoleccion de datos, pudiendo
prescindir incluso de los formatos fisicos de los formularios de recoleccién
de datos, para el andlisis de datos se emplearan estadistica descriptiva:
frecuencias relativas, medidas de tendencia central, medidas de dispersion y
para valorar la eficacia del esquema de Ciprofloxacino se evaluaran los
beneficios porcentuales en la erradicacion de bacterias en el urocultivo y la

clinica.

4.8 Consideraciones éticas

Toda la informacion adquirida mediante nuestra investigacion, fue utilizada

de manera confidencial, siendo asi utilizada solamente para este trabajo.
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CAPITULO V

5 RESULTADOS

5.1 EDAD

TABLA N° 1. Distribucién de 110 pacientes con ITU g ue acudieron a la

consulta externa del hospital Vicente Corral Moscos 0 segun edad,
Mayo-Julio 2013.

EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE
18-28 22 20
29-38 21 19,1
39-48 19 17,3
49-58 27 245
59-68 14 12,7
69-78 7 6,4
Total 110 100
X=44,4
DS= 15,33

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°1 indica la distribucion de la poblacion en estudio segun edad,
que el grupo de edad de mayor prevalencia fue comprendido entre los 49-58
afios con el 24.5 %, mientras que el menos numeroso fue entre los 69-78
con el 6,4 %; la media de edad se ubico en el 44, 4 afios con una desviacion

estandar de 15, 3 afnos.
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5.2 RESIDENCIA

TABLA N° 2.

Distribucion de 110 pacientes con ITU que acudieron

externa del hospital Vicente Corral Moscoso segun r

a la consulta

esidencia, Mayo-

Julio 2013.
RESIDENCIA FRECUENCIA PORCENTAJE
URBANO 74 81.4
RURAL 36 18.6
TOTAL 110 100

Fuente: formulario de recoleccién de datos

Realizado por: Los autores

La tabla N°2 indica que 81.4% de la poblacién reside en el area urbana,

mientras que el 18.6% en el area rural. El area de cobertura del hospital es

extensa, por estar ubicada en un area urbana, es por esta razon que la

mayoria de la poblacién beneficiaria es residente de esta area.
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5.3 ESTADO CIVIL

TABLA N° 3

Distribucion de 110 pacientes con ITU que acudieron

externa del hospital Vicente Corral Moscoso segun e

a la consulta

stado civil, Mayo-

Julio 2013.

ESTADO CIVIL FRECUENCIA PORCENTAJE
SOLTERAS 24 21.8
CASADAS 40 36.4

UNION LIBRE 16 14.6

DIVORCIADAS 15 13.6

VIUDAS 15 13.6
TOTAL 110 100

Fuente: formulario de recoleccién de datos

Realizado por: Los autores

EN la tabla N°3 indica que el 36.4% de la poblacion en estudio presenta un

estado civil casada, el 21.8% solteras y 14.6% en union libre. Esto va en

relacion con lo observado a nivel nacional, el estado civil: casado, es el de

mayor prevalencia en nuestra poblacion.
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5.4 SINTOMATOLOGIA PRIMERA CONSULTA

TABLA N° 4

Distribucidn de sintomatolégica de 106 pacientes c on ITU en la
primera consulta previo tratamiento con Ciprofloxac ina de liberacion
prolongada 1g, que acudieron a la consulta externa del hospital Vicente

Corral Moscoso, Mayo-Julio 2013.

SINTOMAS/SIGNOS | POSITIVO | PORCENTAJE | NEGATIVO | PORCENTAJE
POLAQUIURIA 95 89,62 11 10,38
DISURIA 91 85,85 15 14,15
DOLOR 67 63,21 39 36,79
TENESMO 55 51,89 51 48,11
INCONTINENCIA 14 13,21 92 86,79
NAUSEA 12 11,32 94 88,68
FIEBRE 6 5,66 100 94,34

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°4 presenta que el sintoma mas frecuente fue la polaquiuria con
89.62 %, seguido el sintoma disuria con 85.85 %, y dolor presente en el
63.21 %, y con 51.89 % el tenesmo. Mientras que los sintomas menos

frecuentes encontrados son incontinencia, nausea y fiebre.
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5.5 SINTOMATOLOGIA SEGUNDA CONSULTA

TABLA N° 5

Distribucién de sintomatologica de
segunda consulta post-tratamiento con Ciprofloxaci
prolongada 1g, que acudieron a la consulta ext

Vicente Corral Moscoso, Mayo-Julio 2013

106 pacientes c

on ITU en la

na de liberacion

erna del hospital

SINTOMAS/SIGNOS | POSITIVO | PORCENTAJE | NEGATIVO | PORCENTAJE
POLAQUIURIA 2 1,89 104 98,11
DISURIA 2 1,89 104 98,11
DOLOR 2 1,89 104 98,11
TENESMO 4 3,77 102 96,23
INCONTINENCIA 9 8,49 97 91,51
NAUSEA 3 2,83 103 97,17
FIEBRE 0 106 100

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°5 presenta que los sintomas con mas remision de numero de

casos fueron fiebre 100 %,

polaquiuria 98.11

%, disuria 98.11 %, dolor

98.11, nausea 97.17 %, los sintomas menos remanentes fueron el tenesmo

y la incontinencia. La presente tabla toma en cuenta a la totalidad de

pacientes al final del tratamiento.
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5.6 DOLOR

TABLA N° 6

Distribucidn de 67 pacientes segun desaparicion de sintomatologia
(dolor), post tratamiento con ciprofloxacina de lib eracion prolongada
1gr por 5 dias en pacientes diagnosticadas de ITU g ue acudieron a
consulta externa del HYCM, Mayo-Julio 2013.

DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE

1 8 11,94

2 56 83,58

3 1 1,49

4 0 0

5 0 0

6 2 2,99

TOTAL 67 100

X=2.01
DS=0.78

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N° 6 indica la desaparicion del sintoma dolor en dias, siendo el de
mayor prevalencia el dia 2 con 83.58 %, seguido el dia 1 con 11.94 % vy
del dia 3 con el 1.49 %; la media para la desaparicion del dolor se ubicé en
el 2.01 dias con una desviacion estandar de 0.78 dias.
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5.7 FIEBRE

TABLA N° 7

Distribucion de 106 pacientes segun desaparicion de sintomatologia
(FIEBRE), post tratamiento con ciprofloxacina de li  beracién prolongada

1gr por 5 dias en pacientes diagnosticadas de ITU g ue acudieron a
consulta externa DEL HVCM, Mayo-Julio 2013.

DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE

1 1 16,67

2 3 50

3 2 33,33

4 0 0

5 0 0

6 0 0

TOTAL 6 100

X=2.16
DS=0.68

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°7 indica la desaparicion del sintoma fiebre en dias, siendo el de
mayor prevalencia el dia 2 con 50 %, seguido en menor prevalencia el dia 3
con 33.33 % y del dia 1 con el 16.67 %; la media para la desaparicion de la
fiebre se ubico en 2.16 dias con una desviacion estandar de 0.68 dias.
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5.8 NAUSEA

TABLA N° 8

Distribucion de 106 pacientes segun desaparicion de

(NAUSEA), post

prolongada 1gr por 5 dias en pacientes diagnostica

sintomatologia

tratamiento con Ciprofloxacina de li  beracion

das de ITU que

acudieron a consulta externa DEL HVCM, Mayo-Julio 2 013.
DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE
1 1 8,33
2 4 33,33
3 2 16,67
4 2 16,67
5 1 8,33
6 2 16,67
TOTAL 12 100
X=3.33
DS=1.59

Fuente: formulario de recoleccién de datos

Realizado por: Los autores

La tabla N°8 indica la desaparicion del sintoma nausea en dias, siendo el de

mayor prevalencia el dia 2 con 33.33 %, seguido en menor prevalencia el

dial con 25,47 % y del dia 3 con el 7.55 %, la media para la desaparicion

de la ndusea se ubicé en 2.05 dias con una desviacion estandar de 0.96

dias.
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s
5.9 DISURIA
TABLA N° 9
Distribucion de 106 pacientes segun desaparicion de sintomatologia
(DISURIA), post-tratamiento con ciprofloxacina de | iberacion

prolongada 1gr por 5 dias en pacientes diagnosticad as de ITU que
acudieron a consulta externa DEL HVCM, Mayo-Julio 2 013.

DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE

1 8 9

2 59 65

3 17 19

4 5 5

5 0 0

6

TOTAL 91 100

X=12.29
DS=0.87

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°9 indica la desaparicion del sintoma disuria en nimero de dias,
siendo el de mayor prevalencia el dia 2 con 65%, seguido en menor
prevalencia el dia 3 con 19% , la media para la desaparicién de la disuria
se ubico en 2.4 dias con una desviacion estandar de 0.87 dias.
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5.10 POLAQUIURIA

TABLA N° 10
Distribucion de 106 pacientes segun desaparicion de sintomatologia
(POLAQUIURIA), post tratamiento con ciprofloxacina de liberacion

prolongada  1gr por 5 dias en pacientes diagnosti  cadas de ITU que

acudieron a consulta externa DEL HVCM, Mayo-Julio 2 013

DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE

1 15 15,79

2 40 42,10

3 35 36,84

4 2 2,11

5 1 1,05

6 2 2,11

TOTAL 95 100

X=2,36
DS=0.95

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°10 indica la desaparicion del sintoma polaquiuria en nimero de
dias, siendo el de mayor prevalencia el dia 2 con 42.10 % , seguido en
menor prevalencia el dia 3 con 36.84 % , la media para la desaparicion de
la polaquiuria se ubic6 en 2.36 dias con una desviacion estandar de 0.95

dias.
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5.11 TENESMO

TABLA N° 11
Distribucion de 106 pacientes segun desaparicion de sintomatologia
(TENESMO), post tratamiento con ciprofloxacina de | iberacion

prolongada 1gr por 5 dias en pacientes diagnos ticadas de ITU que
acudieron a consulta externa DEL HVCM, Mayo-Julio 2 013

DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE
1 8 14,55
2 31 56,36
3 7 12,73
4 3 5,45
5 3,64
6 4 1,27
TOTAL 55 100
X=2.49
DS=1.31

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°11 indica la desaparicion del sintoma tenesmo en numero de
dias, siendo el de mayor prevalencia el dia 2 con 56.36 % , seguido en
menor prevalencia el dia 1 con 14.55 % , la media para la desaparicién del
tenesmo se ubicO en 2.49 dias con una desviacion estandar de 1.31 dias.
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5.12 INCONTINENCIA

TABLA N° 12

Distribucion de 106 pacientes segun desaparicion de sintomatologia
(INCONTINENCIA), post tratamiento con ciprofloxacin a de liberacion
prolongada 1gr por 5 dias en pacientes diagnostica das de ITU que

acudieron a consulta externa DEL HVCM, Mayo-Julio 2 013

DIAS FRECUENCIA PORCENTAJE

1 0 0

2 4 28,57

3 1 7,14

4 0 0

5 0 0

6 9 64,29

TOTAL 14 100

X=4.64
DS=1.83

Fuente: formulario de recoleccion de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°12 indica la desaparicion del sintoma incontinencia urinaria, en
namero de dias, siendo el de mayor prevalencia el dia 6 con 64.29 % |,
seguido en menor prevalencia el dia 2 con 28.57 % , la media para la
desaparicion de la incontinencia urinaria se ubicé en 3.10 dias con una

desviacion estandar de 1.83 dias.
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5.13 ANTECEDENTES

TABLA N° 13

Distribucidn de 110 pacientes con ITU que acudieron

hospital Vicente Corral Moscoso segun antecedente.

a la consulta del
Mayo-Julio 2013.

ANTECEDENTE FRECUENCIA PORCENTAJE
ITU RECURRENTE 99 90
ITU PRIMARIA 11 10
TOTAL 110 100

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla N°13 muestra la distribuciéon de la poblacion en estudio segun

antecedentes. Observamos que la mayoria de infecciones de tracto urinario

fueron de caréacter recurrente con el 90 % de los casos en estudio y el 10 %

de caracter primario. Esto va en relacion con la gran recurrencia de

infecciones del tracto urinario en nuestra poblacion.
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5.14 UROCULTIVO Y ANTIBIOGRAMA DIAGNOSTICO

TABLA N° 14.

Distribucion de 110 resultados de Urocultivo y anti biograma de
pacientes que acudieron a la consulta del hospital Vicente Corral
Moscoso segun sensibilidad y resistencia a Ciproflo xacina de

liberacion prolongada 1g, Mayo-Julio 2013

UROCULTIVO ANTIBIOGRAMA
(AGENTE CAUSAL) Sensibles porcentaje | Resistentes | porcentaje

E. COLI 79 71,82 0 0
PROTEUS MIRABILIS 12 10,91 1 0,91

KLEBSIELLA 9 8,18 0 0

ESTAFILOCOCO A. 6 5,45 0 0
PSEUDOMONA 0 0 3 2,73
TOTAL 106 96,36 4 3,64

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

En la tabla N°14, se evidencia en la poblacion en estudio que el 96.36 % de
los urocultivos presentaba un antibiograma sensible para ciprofloxacina
encontrando como agente causal mas frecuente en 71.82 % de los casos a

E. Coli, seguida de Proteus, Klebsiella , Estafilococo Aureus.

Siendo resistentes para ciprofloxacino 4 casos, los mismos que quedan
fuera del estudio.
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5.15 UROCULTIVO POST TRATAMIENTO

TABLA N° 15

Distribucion de 106 resultados de urocultivo de pac

ientes acudieron a

la consulta del hospital Vicente Corral Moscoso, Ma  yo Julio 2013
UROCULTIVO POST-TRATAMIENTO | FRECUENCIA | PORCENTAJE
POSITIVO 0 0
NEGATIVO 106 100
TOTAL 106 100

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

En la tabla N°15, se observa que el 100% de los urocultivos post-tratamiento

en pacientes, dan como resultado urocultivo sin crecimiento bacteriano.
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5.16 CUMPLIMIENTO TERAPEUTICO

TABLAN ° 16

Distribucidon de 106 pacientes, encuestados en la se gunda consulta

post tratamiento, hospital Vicente Corral Moscoso, Mayo Julio 2013.
CUMPLIMIENTO
FECUENCIA PORCENTAJE
TERAPEUTICO
CUMPLIDORES 77 72,64
MAL CUMPLIDORES 29 27,36
TOTAL 106 100

Fuente: formulario de recoleccién de datos
Realizado por: Los autores

La tabla muestra la distribucién de la poblacion en estudio segun el
cumplimiento terapéutico (segun Test De Morisky-Green). Se encontré que
el 72.64% de los pacientes en estudio cumplié con el tratamiento propuesto

por el tratante, mientras que un 27.36% no lo hizo.
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CAPITULO VI

6 DISCUSION

El ciprofloxacino es un antibiético que pertenece al grupo de las
fluoroquinolonas. Actla matando a las bacterias por inhibicion de su
reproduccion; controlando su infeccion. Es eficaz frente a muchas bacterias
e incluso es efectivo frente a bacterias que tienden a desarrollar resistencias
frente a otros antibioticos (6). Los comprimidos recubiertos de liberacion
modificada de 1g de ciprofloxacina liberan aproximadamente 35% de la
dosis que esta contenido dentro de un componente de liberacion inmediata,
mientras que el restante 65% esta contenido en una matriz de liberacion
lenta (22). Es por eso que se quiere valorar la eficacia mediante la aplicacion

del mismo al tratamiento de vias urinarias bajas.

Se registraron 110 mujeres mayores de 18 afios que acudieron a la consulta
del hospital Vicente Corral Moscoso durante el 1 de Mayo al 31 de Julio del
2013, con una media de edad de 44,4 afos, con un desvio estandar de
15.33 afios edad, que concuerda con lo reportado en otro estudio, Guevara y

colaboradores, con edad promedio 46,7 afos (24).

Demogréficamente la poblacién de acuerdo al sitio de residencia presento
que el 81.4% de la poblacion provenia del sector urbano y que el 18 %
provenia de sector rural. Siendo el estado civil casado el 36.4 %, seguido
21.8% de mujeres con estado civil soltera, esto va en relacion con lo
observado a nivel nacional, el estado civil casado, es el de mayor

prevalencia en nuestra poblacion.

Dentro de los antecedentes el 90 % de la poblacion referia infecciones
urinarias anteriores. Segun Wurgat y colaboradores, las recurrencias son
frecuentes, la incidencia anual en mujeres adultas es de hasta un 15 % y la
mitad de mujeres ha tenido por lo menos un episodio antes de los 32 afios,
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(7). Este dato es aun mayor en nuestra poblacién, que pone de manifiesto

datos de mayor recurrencia.

En la poblacién en estudio se evidencia que el 96,36 % de la poblacion
presentaba un urocultivo con antibiograma sensible a ciprofloxacina y el 3.64
% es resistente para la fluoroquinolona “ciprofloxacina”. De acuerdo con
Valdivieso y colaboradores (23), la resistencia en el tratamiento de
infecciones urinarias bajas Nitrofurantoina, los aminoglicosidos (gentamicina
y amikacina) y las fluoroquinolonas (ciprofloxacino y grepafloxacina) serian
buenas alternativas terapéuticas desde el punto de vista microbioldgico,
presentando los tres primeros una resistencia inferior al 5%, y grepafloxacina
de 8,4%. Este dato se asemeja con nuestra poblacion, que posee una

resistencia menor al 5%.

El agente bacteriano aislado E. Coli se encontr6 en el 71.82% de los casos,
en 10.91 % al germen Proteus mirabilis, 8.18 % Kklebsiella, 5.45 %
estafilococo. Estos datos corroboran con los resultados de otros trabajos
publicados (23) (24) (25), segun Valdivieso y colaboradores (23) el agente
etiolégico E. coli predominé en el 63,89% de los casos seguido de Proteus

mirabilis y Staphylococcus spp coagulasa negativos con 6,94% cada uno.

Los cultivos del presente estudio resultaron resistentes en un 3.64 % a
Pseudomona y 0.91 % para Proteus. En nuestra poblacion la Pseudomona
es la bacteria que presenta mas resistencia, estudios reportan a
Acinetobacter como la mas resistente, segun Valdivieso y colaboradores
(23), en otro estudio (24) Guevara y colaboradores, reportan al
Enterobactacter Aerogenes y a Proteus mirabilis como el segundo

microorganismo mas frecuente.
Los pacientes con ITU pueden presentar signos y sintomas variables, segun

Guevara y colaboradores (24), los sintomas mas frecuentes encontrados en

esta investigacion fueron: el dolor lumbar, la disuria y el dolor abdominal
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(24). En la presente investigacion se encontré que la polaquiuria, disuria y

dolor abdominal, fueron los sintomas que con mas frecuencia se encontré.

En cuanto a la desaparicion de la sintomatologia luego de haber iniciado el
tratamiento antibidtico ciprofloxacina 1g de liberacién prolongada con una
duracion tratamiento de 5 dias; el sintoma polaquiuria, disuria y dolor se
eliminaron al dia 2 post-tratamiento con 98.11 % de desaparicién de los
sintomas. Esto es importante al ser los sintomas mas frecuentes de la ITU

baja los mismos que mas aquejan a la poblacion.

Al dia 3 de iniciado el tratamiento con ciprofloxacina 1g de liberacién
prolongada, el tenesmo es el sintoma que desaparece en un 96 % de la
poblacién en estudio. La incontinencia es el sintoma que mas prevalece
post-tratamiento con este esquema antibiotico. Aunque se presento en el
13.21 % de la poblacién, de su totalidad un 91.51 % de la poblacién no
presento este sintoma al séptimo dia. Nausea desaparecio al dia 3 después
de iniciado el tratamiento, el 97 %de la poblacibn no presentaba este
sintoma en la evaluacion. La fiebre fue el sintoma menos frecuente y su
desaparicion en este estudio fue al dia 2 después de iniciado el tratamiento,
el 100 % de la poblacion no presentaba este sintoma terminado el
tratamiento. La erradicacion sintomatoldgica fue del 97.03 % en la poblacion

estudiada.

Segun Henry y colaboradores (15), en su estudio realizado con
ciprofloxacina de liberacion prolongada efectuada entre 4 a 11 dias, indica
que hay 94.5% de erradicacion bacteriana (15). En nuestro estudio la
utilizaciéon del tratamiento antibiético de ciprofloxacina de liberacion

prolongada fue de 5 dias, con resultados de urocultivos 100 % negativos,

El incumplimiento farmaco-terapéutico constituye un importante problema
asistencial que puede afectar a la salud de los pacientes, y es una de las
posibles causas del fracaso de los tratamientos. (26) De esta manera en el

presente estudio se encuentra, que hay un gran porcentaje de cumplimiento
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terapéutico del 72.64% de los pacientes al tomar como dosis Unica la
ciprofloxacina 1g de liberacion prolongada. Y hallando como principal causa

de mal cumplimiento terapéutico, el olvido de la toma del medicamento a la
hora indicada.
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CAPITULO ViI

7 CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

7.1 CONCLUSIONES

* Se estudié una muestra de 110 pacientes que presentaron infeccion
del tracto urinaria baja que acudieron a la consulta del hospital
Vicente Corral Moscoso entre los meses de Mayo y Julio del 2014,
quienes para su tratamiento se prescribié Ciprofloxacino de 1 g(
Ciproxina XR ) en una sola toma diaria por cinco dias. A las mismas
quienes se le realizo cultivo previo al tratamiento y post-tratamiento
con el farmaco; se evalud acerca de la desaparicion de sintomas en
la visita luego del tratamiento

e En la mayoria de los casos la poblaciébn estuvo compuesta por
mujeres: casadas (36.4 %), residentes en el area urbana (81.4%), con
una edad media de 44.4 afios

» Enlo referente a los gérmenes aislados en el cultivo de orina previo al
tratamiento, el que con mas frecuencia se encontré fue Escherichia
Coli (71.82 %). En Ilo referente a gérmenes resistentes a
ciprofloxacina el 3.64 % de la poblacion presentaron cultivos de este
tipo.

* Los sintomas presentados en la poblacion en orden de frecuencia
fueron la polaquiuria, disuria y dolor.

» La desaparicion sintomatoldgica en promedio de tiempo fue de 2 dias
a 3 dias.

* El porcentaje de desaparicion de sintomas fue del 97.03 % en la
poblacion estudiada.

» La poblacién en estudio tuvo un cumplimiento terapéutico satisfactorio
del 72.64 %, dando a conocer que la toma Unica del antibidtico es de

facil recuerdo para el paciente.
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7.2 RECOMENDACIONES

* Brindar informacion a la poblacion sobre el problema de infecciones
del tracto urinario, sobre métodos de prevencion.

* Brindar estrategias para la toma del tratamiento propuesto por el
meédico tratante, mejorando de esta manera el cumplimiento
terapéutico en los pacientes.

* Emprender mecanismos de comunicacion entre la poblacion enferma
y los programas de salud.

* Se debe continuar con otros estudios sobre el tema.
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CAPITLO IX

9. ANEXOS

Anexo 1. Formulario de recoleccion de datos

UNIVERSIDAD DE CUENCA e
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS #)-k
ESCUELA DE MEDICINA tmm“‘ﬁ.

“Ciprofloxacina 1 gramo de liberacién prolongada en toma Unica

en tratamiento de infeccion del tracto urinario baj 0, en pacientes

femeninos mayores de 18 afios que acudieron a la con  sulta del
HVCM, Cuenca 2013*.

FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS

Numero de formulario

Edad en afios cumplidos

Residencia Urbana ( ) Rural ( )

Estado civil Soltero ( ) Casado ( )
Viudo ( ) Divorciado  ( )
Union de hecho ( )

Resultado del urocultivo

Infecciones anteriores

Clinica del caso: Dolor ( ) Fiebre ( )  Nausea ( )
Tenesmo ( ) Disuria ( ) Polaquiuria ( )
Otro -

Cumplimiento terapéutico:
1. ¢Olvida alguna vez tomar los medicamentos para tratar su enfermedad?

2. ¢ Olvida tomar los medicamentos a las horas indicadas?

3. Cuando se encuentra bien, ¢ deja de tomar la medicacion?
4. Si alguna vez le sienta mal, ¢ deja usted de tomarla?
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SINTOMATOLOGIA POST TRATAMIENTO SEGUN LA DESAPARICI ON DE LOS
SINTOMAS

1. El sintoma dolor desapareciéo endia: 1( ),2( ),3( ),4(),5(),6(),
7().

2. El sintoma fiebre desaparecié eldia: 1( ),2(),3(),4(),5(),6(),
7().

3. El sintoma Nausea desaparecio el dia: 1(),2(0),3(),4(),5(
),6().7().

4. El sintoma Tenesmo desaparecio eldia: 1( ),2(),3(),4(),5(),6

()7().
5. El sintoma Disuria desaparecio el dia: 1(),2(0),3(),4()5(

),6(),7().
5. El sintoma polaquiuria desaparecio eldia:1( ),2( ),3( ),4( ),5(),6
(

). 7().
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Anexo 2 . Consentimiento informado

UNIVERSIDAD DE CUENCA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
ESCUELA DE MEDICINA

“EFICACIA DE CIPROFLOXACINA 1 GRAMO DE LIBERACION
PROLONGADA EN TOMA UNICA EN INFECCION DEL TRACTO
URINARIO BAJO, EN PACIENTES DE SEXO FEMENINO MAYORE S DE
18 ANOS , HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO, MAYO-JUL IO
2013”

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Nosotros estudiantes del Pregrado de Medicina de la

Facultad de Ciencia Medicas de La Universidad de Cuenca, nos
encontramos realizando un estudio como proyecto de investigacion previa a

la obtencién del titulo de Médicos.

Para el tratamiento de su afeccion (Infeccion del tracto urinario bajo) ya
diagnosticada es necesaria la ingesta via oral de un medicamento que ha
sido probado cientificamente y su eficacia es reconocida ademas el uso de
este medicamento es aprobado por las autoridades sanitaras del pais; este
medicamento lleva el nombre de CIPROFLOXACINO vy la presentacion es
de 1 gramo cada dia durante 5 dias; este esquema que le proponemos
involucra menor nimero de dosis y menor numero de dias de tratamiento, y
se evaluara su mejoria clinica y mediante un cultivo de orina la efectividad
de este esquema ; este estudio no representa riesgos para Ud ni para su
salud el medicamento prescrito no dejara de funcionar.

Se me ha explicado todos los componentes del estudio a mas de responder
todas mis preguntas; consciente de la implicaciones de mi decisién y bajo mi
libre disposicion autorizo a los investigadores asignarme un grupo de estudio
(esquema de tratamiento) y consiento la revision de mi informacion en mi
HISTORIA CLINICA (HC) asi como me comprometo a proveer una muestra
biolégica (orina) para su cultivo antes del estudio y 8 dias después cuando
sea nuevamente revisada por mi médico tratante.
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Anexo 3. Operacionalizacion de variables

Variable Definicion Dimension Indicador Escala
Periodo de tiempo
desde el nacimiento Historia .
Edad Temporal o Continua
hasta la fecha de la clinica
encuesta
Lugar geografico de Mencion
. | vive . ado por | Urbano
Residencia Geografica
el Rural
paciente
Condicion civil en Soltera
relacion con  su Cédula Casada
| pareja. o de Viuda
Estado civil Civil/legal _ _ _
ciudadan | Divorciada
ia Union de
hecho
Sefales y sintomas Mencién | Dolor
referidos por la por la | Fiebre
Signos paciente y . paciente | Nausea
o Clinica o
clinicos encontrados en el y Disuria
examen fisico. examen | Polaquiuria
fisico Incontinencia
Término g puede
utilizarse para hacer
referencia  a la
circunstancia, el o ITU primaria
. .| Antecedent | Historia
Antecedentes | dicho o la accion . ITU
_ e clinica
que contribuye a la recurrente
comprension o]
valoracion de un
hecho posterior.
Urocultivo y | Examen de | Bioldgica y | Resultad | Positivo
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e
antibiograma | laboratorio destinado | farmacoldgi | o de | Negativo
a evaluar alca Microbiol
presencia de ogia
bacterias u otros
gérmenes 'y  Su
sensibilidad a
determinado
antibiotico.
Grado en que el
paciente sigue el
compromiso o pacto _
o ) Mencion
Cumplimie | establecido con los .
_ ado por | Cumplidor
nto profesionales de la _
o el Mal cumplidor
terapéutico | salud que le _
paciente

atienden, en relaciéon
a los medicamentos

gue debe tomar.
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Anexo 4

Cronograma de actividades

Tarea

Tiempo en meses

Aprobacion del protocolo.

3 4

Elaboracion y validacion
de formularios.

Intervencién, recoleccién
de datos

Tabulacibn de datos vy
analisis estadistico

Presentaciéon del informe
final
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Anexo 5.

Recursos

5.1 Recursos Humanos: Director y asesor de tesis, estudiantes tesistas,

pacientes elegidos.

5.2 Materiales: materiales de oficina.

5.3 Presupuesto

Actividades Costos (délares) Total
Elaboracion de 30 30
Protocolo de tesis
Recoleccion de la 100 100
Informacion
Tabulacion de la 50 50
informacion
Elaboracion del 20 20
informe final
Impresion del Informe 15 15
final
Presentacion del 15 15
Informe final
Total 230 230
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