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Infección de las vías urinarias: prevalencia, 
sensibilidad an�microbiana y factores de riesgo 

asociados en pacientes con diabetes mellitus �po 2 

Las infecciones urinarias (IU) en pacientes con 
diabetes pueden ocasionar complicaciones graves. 
En el siguiente trabajo profesionales de laFacultad 
de Medicina de la Universidad Nacional Autónoma 

de México, de la Clínica de Medicina Familiar Dr. 
Ignacio Chávez y del Ins�tuto de Seguridad y 

Servicios Sociales para Trabajadores del Estado de 
México nos presentan un estudioen el que 

determinan la prevalencia de las IU, iden�fican los 
factores de riesgo asociados...

ARN mensajero de las oncoproteínas E6 y E7 del 
Virus Papiloma Humano

El CáncerCérvico Uterino es el segundo �po de 
cáncer más común en las mujeres a nivel mundial. El 
principal agente e�ológico es el virus del Papiloma 

Humano (HPV).En el siguiente trabajo la Lic. 
Gabriela García -responsable del Áreade Infectología 

Molecular y Filiaciones y el Bioq. Daniel Pirola 
–Asesor del Área de Virología – de Laboratorio 

MANLAB nos detallan la importancia en la 
detección de ARN mensajerode algunos �pos de 

HPV de alto riesgo oncogénico. Esta técnica 
presenta alta especificidad y alto valor predic�vo 

posi�voen la detección de lesiones precancerosas.

Pruebas bioquímicas tradicionales y de alta resolución 
para iden�ficación manual de enterobacterias

En el presente trabajo un equipo de la Facultad de 
Medicina de la Universidad Autónoma del Estado de 

México comparó pruebas bioquímicas tradicionales y de 
alta resolución para la iden�ficación de enterobacterias. 
Los estudios demostraron que la serie denominada de 
alta resolución presentó una capacidad superior a la 

serie tradicional para la iden�ficación de enterobacterias 
de importancia médica. 

Sumario

Editorial

   Les acercamos una nueva edición con información renovada y actualizada sobre diferentes campos de la Bioquímica.

  En este número les hacemos llegar un trabajo compara�vo entre pruebas bioquímicas tradicionales y de alta resolución para la 

iden�ficación de enterobacterias. También publicamos un ar�culo destacando la importancia de las infecciones urinarias en pacientes diabé�cos. 

En él determinan la prevalencia, sensibilidad an�microbiana y los factores de riesgo. De igual manera le presentamos un trabajo para su 

actualización sobre la me�lación del ADN y su implicancia en la carcinogénesis. Igualmente el Área de Infectología Molecular y Filiaciones de 

laboratorio MANLAB nos cuentan sobre la importancia de la detección de ARN mensajero de algunas oncoproteínas del virus del Papiloma 

Humano, subrayando la alta especificidad de la técnica y el alto valor predic�vo posi�vo en la detección de lesiones precancerosas. Además un 

equipo de profesionales de España nos presentan un ar�culo sobre la u�lidad de la procalcitonina como un indicador de daño renal agudo y 

permanente en niños tras una primera infección del tracto urinario. Por úl�mo el Ins�tuto de Salud Pública de Chile nos presenta un ar�culo sobre la 

importancia de la vigilancia de los laboratorios clínicos en la enfermedad meningocóccica invasora; lo que permi�rá monitorear los casos diarios a 

través de la par�cipación ac�va de todos los laboratorios del país. 

  Esperamos transmi�rles en esta nueva edición de Revista Bioanálisis información de vanguardia sobre diferentes aspectos del 

laboratorio bioquímico. 

Dr. Gerardo De Blas
Director de Contenidos

gdeblas@revistabioanalisis.com
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Vigilancia de laboratorio de enfermedad 
meningocóccica invasora en Chile, 2006-

2012 

En el siguiente ar�culo el Ins�tuto de Salud 
Pública de Chile nos muestra resultados 
sobre un análisis descrip�vo de los casos 

confirmados de enfermedad meningocócica 
invasora en Chile entre los años 2006 y 

2012. En él destacan una caracterización 
serológica, un análisis de suscep�bilidad 
an�microbiana y un estudio del sub�po 

gené�co de la cepa. Esta información 
permi�rá monitorear los casos diarios, 

mediante la par�cipación ac�va de todos 
los laboratorios clínicos del país.

Factores predic�vos de daño renal en la 
infección febril del tracto urinario. U�lidad de 

la procalcitonina

La infección del tracto urinario es una de las 
infecciones bacterianas más frecuentes en la 

edad pediátrica. La inespecificidad de los 
síntomas en los pacientes de menor edad, la 
asociación frecuente con malformaciones del 
tracto urinario y la posibilidad de daño renal 

permanente con llevan en la prác�ca diaria a la 
realización de múl�ples pruebas 

complementarias. Se han propuesto dis�ntas 
moléculas como posibles marcadores de daño 

renal. En el siguiente trabajo un equipo de 
profesionales de España ...

Me�lación del ADN: implicaciones en 
carcinogénesis

En los úl�mos años el cáncer se ha 
conver�do en uno de los principales 

problemas de la salud pública mundial. Es 
una enfermedad compleja tanto en su 
desarrollo como en la forma en que se 
manifiesta de un individuo a otro. Se 

caracteriza por la presencia de alteraciones 
en los mecanismos gené�cos y/o 

epigené�cos que regulan la división 
celular, llevando a la proliferación celular 

descontrolada...

Además...
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          17 min.

    En el presente trabajo un equipo 

de la Facultad de Medicina de la Universidad 

Autónoma del Estado de México comparó 

pruebas bioquímicas tradicionales y de alta 

resolución para la identif icación de 

enterobacterias. Los estudios demostraron 

que la serie denominada de alta resolución 

presentó una capacidad superior a la serie 

tradicional para la identificación de 

enterobacterias de importancia médica.

1Pablo García Blancas , 
2Aurelio Mendoza Medellín

1 Químico Farmacéutico Biólogo.
2 Doctor en Microbiología.

* Departamento de Bioquímica, Facultad de Medicina, 

Universidad Autónoma del Estado de México. 

Paseo Tollocan esquina Jesús Carranza, Toluca, Estado 

de México, México. CP 50180.

Acta Bioquím Clín Latinoam 2014; 48 (2): 249-54

Dr. Aurelio Mendoza Medellín

E-mail: menmeau777@hotmail.com

 

Resumen

 Se comparó una serie tradicional 

de pruebas bioquímicas con una de alta 

resolución para identificar 500 cepas de 

enterobacterias utilizando un método pro-

babilístico para interpretar los resultados. La 

serie tradicional estuvo formada por 10 

pruebas (producción de ornitina descar-

boxilasa, lisina descarboxilasa, lisina 

desaminasa, ácido sulfhídrico, indol y gas, 

hidrólisis de urea, utilización de citrato y de 

malonato, y movilidad). La serie de alta 

resolución, también con 10 pruebas, se 

integró con las primeras 4 mencionadas en la 

serie tradicional y 6 de fermentación de 

hidratos de carbono (adonitol, L-arabinosa, 

celobiosa, L-ramnosa, rafinosa y sorbitol). 

Con la serie de alta resolución se asignaron 

identidades únicas a 445 cepas (351 con 

probabilidad de 1,0 y 94 con probabilidades 

entre 0,010 y 0,999), y de las restantes 55 

cepas, a 53 y 2 se asignaron dos y tres 

identidades probables respectivamente. 

Con la serie tradicional se asignaron 

identidades únicas a 306 cepas (110 con 

probabilidad de 1,0 y 196 con probabilidades 

entre 0,001 y 0,999) y a 179 y 5 se asignaron 

dos y tres identidades probables respec-

tivamente. Diez cepas no se pudieron 

identificar. Todos los indicadores analizados 

revelaron la superioridad de la serie de alta 

resolución. El método probabilístico 

permitió la comparación objetiva de ambas 

series.

Palabras clave: identificación manual * 

enterobacterias * método probabilístico * 

pruebas bioquímicas

Introducción

En la actualidad muchas de las 

infecciones que sufren las personas en 

diversos ámbitos clínicos son causadas por 

especies de la familia Enterobacteriaceae(1-

3), por lo cual es importante la correcta 

identificación en cada caso. Aunque existen 

métodos automatizados y semi-automa-

tizados con los mayores grados de confia-

bilidad, éstos no se utilizan universalmente 

por su elevado costo, de tal manera que en 

muchos laboratorios se siguen usando las 

pruebas bioquímicas tradicionales para 

identificar dichas bacterias. Hace poco se 

realizó una encuesta en laboratorios de la 

Ciudad de Toluca, Estado de México 

(incluyendo laboratorios de hospitales y 

privados),  y se encontró que de 25 

laboratorios, 16 (64%) utilizaban exclusiva-

mente el sistema de pruebas tradicionales, 7 

(28%) utilizaban algún sistema automatizado 

o semi-automatizado, y 2 (8%) utilizaban el 

sistema tradicional pero en casos difíciles 

utilizaban un sistema automatizado (datos 

no publicados).

Aunque las pruebas bioquímicas 

t radic ionales  ut i l i zadas  en muchos 

laboratorios para la identificación de 

enterobacterias son muy prácticas debido a 

que con pocos medios de cultivo se pueden 

realizar cerca de 10 pruebas diferentes, la 

m a y o r í a  d e  e s t a s  p r u e b a s  t i e n e n 

capacidades de resolución bajas que no 

facilitan la identificación de los cultivos.

Al analizar el poder de resolución 

de una serie amplia de pruebas bioquímicas 

utilizadas para caracterizar desde el punto 

de vista bioquímico la identidad de las 

enterobacterias, se encontró que solamente 

4 de las pruebas tradicionales se hallan entre 

l a s  d e  m ayo r  p o d e r  d i s c r i m i n a d o r 

(producción de lisina descarboxilasa, H S, 2

ornitina descarboxilasa e indol). Las 

Pruebas bioquímicas tradicionales y de alta 
resolución para iden�ficación manual de enterobacterias
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restantes pruebas de la serie tradicional 

(utilización de citrato y malonato, produc-

ción de fenilalanina desaminasa, ureasa y 

gas, movilidad y fermentación de lactosa) 

tienen poderes de resolución bajos.

Por lo tanto, se conformó una serie 

de alta resolución con estas 4 pruebas más 6 

pruebas fermentativas que también 

presentaron elevado poder discriminador en 

el estudio realizado (adonitol, L-arabinosa, 

celobiosa, L-ramnosa, rafinosa y sorbitol).

En este trabajo se reportan los 

resultados obtenidos al comparar la serie de 

alta resolución y la serie tradicional 

mencionada, utilizando 500 cepas de 

enterobacterias obtenidas de un hospital de 

la Ciudad de Toluca, Estado de México, 

México y aplicando un método probabilístico 

para interpretar los resultados de ambas 

series por ser un recurso que permite su 

comparación objetiva.

Materiales y Métodos

PREPARACIÓN DE LAS SERIES DE 

PRUEBAS BIOQUÍMICAS

La serie tradicional se preparó de 

la manera rutinaria, utilizando tubos de 

ensayo de 13 x 100 mm con 4 mL de medio en 

cada tubo y dejando solidificar con pico de 

flauta los medios sólidos. La serie nueva se 

preparó utilizando tubos de 10 x 75 mm, con 

2 mL de medio por tubo, sin pico de flauta en 

los medios sólidos. Previamente se pudo 

comprobar que las reacciones se producen 

sin cambio en medios con y sin pico de flauta.

Todos los medios (Bioxón, excepto 

el medio OF, Difco) se prepararon de 

acuerdo con las especificaciones del 

fabricante. Para el caso de las pruebas de 

fermentación se utilizó el medio OF 

suplementado con los hidratos de carbono a 

una concentración final de 1%.

PREPARACIÓN DE LOS INÓCULOS E 

INOCULACIÓN DE MEDIOS

Se aislaron colonias en medio 

Luria sólido de las cepas por estudiar y en 

cada caso se eligió una colonia bien aislada 

para inocular los medios de ambas series. 

Los tubos inoculados se incubaron de un día 

a otro antes de leer los resultados.

INTERPRETACIÓN DE RESULTADOS

La interpretación de los resultados 

se realizó mediante un software que calcula 

la probabilidad de que una cepa pertenezca 

a cada uno de los taxones incluidos en la base 

de datos con los 39 más frecuentemente 

encontrados en muestras clínicas(5). El 

programa calcula la probabilidad de que una 

cepa pertenezca a un determinado taxón 

comparando cada uno de los resultados de 

las pruebas bioquímicas (posit ivo o 

negativo) de la cepa en estudio, con los 

porcentajes de positividad de las cepas de 
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los diferentes taxones, los cuales son datos 

promedio reportados en la literatura(4).

IDENTIDAD ÚNICA, IDENTIDADES 

PROBABLES Y CONFIABILIDAD

Se consideró que una cepa tenía 

una única identidad en las siguientes 

condiciones:

1. La identidad más probable tenía una 

probabilidad de 1,0 y la siguiente tenía 

una probabilidad menor a 0,1. 

2. La identidad más probable tenía una 

probabilidad dentro del intervalo 0,1-

0 , 9 9 9  y  l a  s i g u i e n t e  t e n í a  u n a 

probabilidad menor a 0,01.

3. La identidad más probable tenía una 

probabilidad dentro del intervalo 0,01-

0 , 0 9 9  y  l a  s i g u i e n t e  t e n í a  u n a 

probabilidad menor a 0,001.

4. La identidad más probable tenía una 

probabilidad dentro del intervalo 0,001-

0,009. Las identidades así asignadas no se 

consideraron confiables.

Se consideró que una cepa tenía 2 

o más identidades probables en las 

siguientes condiciones:

1. La identidad con mayor probabilidad 

tenía una probabilidad de 1,0 pero había 

otra (s) identidades con probabilidad (es) 

en el intervalo 0,1 a 1,0.

2. La identidad con mayor probabilidad 

tenía una probabilidad en el intervalo 0,1-

1,0, pero había otra (s) identidad (es) con 

probabilidad (es) en el mismo intervalo o 

en el intervalo 0,01-0,1.

3. La identidad con mayor probabilidad 

tenía una probabilidad dentro del 

intervalo 0,01-0,1 pero había otra (s) con 

probabilidad dentro del mismo intervalo.

Se consideró que las cepas con 

probabilidad máxima igual o menor a 0,001 

no eran identificables.

Resultados

IDENTIFICACIÓN DE CEPAS A TRAVÉS 

DE LA METODOLOGÍA TRADICIONAL

Aplicando los criterios estable-

cidos en la sección de Materiales y Métodos, 

306 cepas pudieron recibir identidades 

únicas mediante las pruebas tradicionales. 

La Tabla I muestra la distribución de estas 

cepas en relación con las probabilidades con 

que fueron asignadas sus identidades.

Los números de cepas identifi-

cadas con probabilidad de 1,0; 0,1 a 0,999 y 

0,01 a 0,099 son del mismo rango. 

De las restantes 194 cepas, 184 

tuvieron 2 o más identidades probables  y 10 

no fueron identificables de acuerdo con los 

criterios establecidos. 

IDENTIFICACIÓN DE CEPAS A TRAVÉS 

DE LA METODOLOGÍA DE ALTA 

RESOLUCIÓN

Los resultados obtenidos con la 

serie   de   alta  resolución  indican  que   445 

(89%) de las 500 cepas fueron caracterizadas 

con una sola identidad y 55 con 2 o más 

identidades probables. La Tabla II muestra 

las identidades únicas asignadas a las 445 

cepas, distribuidas de acuerdo con sus 

niveles de probabilidad. 

Puede observarse que, a dife-

rencia de lo encontrado con la serie 

tradicional (Tabla I), la cantidad de cepas 

identificadas  con  los  diferentes  niveles  de 

12
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Tabla I. Distribución de cepas con iden�dades únicas en función de las probabilidades con que 
se asignaron sus iden�dades mediante las pruebas bioquímicas tradicionales.
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probabilidad es muy variable, destacando la 

gran cantidad de cepas que recibieron la 

asignación de su identidad con una 

probabilidad de 1,0 (351 cepas, 78,9% de las 

cepas  caracter i zadas  con  una  so la 

identidad).  Es  decir,  la probabilidad de las 

identidades únicas en virtualmente 4 de 

cada 5 cepas fue de 1,0. Con el intervalo de 

probabilidad 0,1 a 0,999 se identificaron 80 

cepas (18%) y  con el  intervalo 0,01 a 0,099, 

solamente 14 cepas (3,1%). Ninguna cepa 

fue identificada con una probabilidad en el 

intervalo 0,001-0,009, que corresponde a 

identidades no confiables.

Las restantes 55 cepas se carac-

terizaron  con  2   identidades  probables, ex-

cepto en dos casos en que resultaron 

probables 3 taxones en uno y 4 en el otro.

COMPARACIÓN DE PARÁMETROS 

E S P E C Í F I C O S  E N T R E  L A S  D O S 

METODOLOGÍAS

La Tabla I I I  presenta compa-

rativamente los resultados en los diferentes 

parámetros de la caracterización de las 

cepas mediante las dos metodologías. 

Como puede observarse, todos los 

parámetros analizados indican que las 

pruebas bioquímicas de alta resolución 

const i tuyen un recurso que aporta 

resultados notablemente mejores que las 

pruebas tradicionales.  Destacan las 

diferencias en el número de cepas con 

identidades únicas y en el número de cepas 

con identidades asignadas con probabilidad 

de 1,0. Asimismo, es evidente que con la 

metodología de alta resolución se asignaron 

todas las identidades cubriendo los criterios 

de confiabilidad, mientras que con la 

metodología tradicional cerca de 50 cepas 

(10% de las cepas estudiadas) no fueron 

identif icadas o s i  lo  fueron,  dichas 

identidades se asignaron dentro del criterio 

de inconfiabilidad.

Discusión y Conclusiones

El método probabilístico para la 

identificación bacteriana mediante pruebas 

bioquímicas se basa en la comparación de las 

características de una cepa particular con los 

porcentajes de cepas positivas a las distintas 

pruebas bioquímicas en los diferentes 

taxones. Los sistemas automatizados y 

semiautomatizados para identificación 

bacteriana mediante pruebas bioquímicas 

se basan en el mismo principio. En estos 

sistemas, sin embargo, se lleva a cabo una 

cantidad muy importante de pruebas, al 

menos 20 (Api20E) y comúnmente un 

número sustantivamente mayor (MicroScan, 

Vitek, etc). Desde luego esto conlleva un 

costo necesariamente muy alto y no 

conveniente desde el punto de vista de la 

relación costo/beneficio para muchos 

laboratorios, particularmente en países en 

desarrollo. Estos laboratorios han seguido 

identificando enterobacterias en forma 

manual, naturalmente con una buena 

cantidad de errores. Estos errores se deben, 

por una parte, al bajo poder de resolución de 

las series utilizadas, y por la otra, a la 

tendencia a sobresimplificar las tablas a 

través de las cuales muchos operarios 

interpretan los resultados experimentales. 

La interpretación de resultados a través de 

operarios tiene el inconveniente de las 

omisiones o presunciones que frecuen-

temente hacen ellos para que los resultados 

sean congruentes con alguna identidad que 

consideran es la que corresponde a la cepa 

en estudio, en un plano claramente 

subjetivo. Todo esto se evita utilizando el 

método probabi l í st i co,  pues  en  su 

implementación el operario no tiene que 

Bioanálisis I Ene · Feb 15

Tabla II. Distribución de las cepas que recibieron iden�dades únicas mediante las pruebas bio-
químicas de alta resolución en los diferentes taxones y niveles de probabilidad

Tabla III. Comparación de la caracterización de 500 cepas mediante las series tradicional y de 
alta resolución
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    El Cáncer Cérvico Uterino es el 

segundo tipo de cáncer más común en las 

mujeres a nivel mundial. El principal agente 

etiológico es el virus del Papiloma Humano 

(HPV). En el siguiente trabajo la Lic. Gabriela 

García -responsable del Áreade Infectología 

Molecular y Filiaciones y el Bioq. Daniel 

Pirola –Asesor del Área de Virología – de 

Laboratorio MANLAB nos detallan la 

importancia en la detección de ARN 

mensajero de algunos tipos de HPV de alto 

riesgo oncogénico. Esta técnica presenta alta 

especificidad y alto valor predictivo positivo 

en la detección de lesiones precancerosas.

García, M. Gabriela*, Pirola Daniel A. **

* Licenciada en Ciencias Biológicas, 

Responsable Área Infectología Molecular y 

Filiaciones - MANLAB

** Bioquímico, Asesor área Virología - 

MANLAB

E-mail: gabriela.garcia@manlab.com.ar

 

Introducción

 El cáncer cérvico uterino (CCU) es 

el primer cáncer reconocido por la Orga-

nización Mundial de la Salud (OMS) que es 

atribuible a una infección viral, siendo la 

infección persistente con un genotipo de alto 

riesgo oncogénico del Virus del Papiloma 

Humano (HPV-AR) el principal agente 

etiológico del CCU.

A pesar de los valiosos avances 

alcanzados en estos últimos años, esta 

infección es considerada en la actualidad la 

enfermedad de transmisión sexual más 

frecuente en el mundo y representa una gran 

preocupación en materia de salud pública en 

nuestro país y el resto de Latinoamérica.

La mayoría  de los  métodos 

diagnósticos basados en la aplicación de 

técnicas moleculares involucran la detección 

de ADN viral. Sin embargo, la presencia del 

ADN viral en la muestra del paciente solo es 

indicativa de infección actual y no nos brinda 

prospectivos.

Por el contrario, la detección de la 

sobreexpresión de las oncoproteínas E6 y E7 

del HPV de algunos genotipos de alto riesgo 

representa una herramienta diagnóstica de 

gran valor, principalmente por su valor 

predictivo positivo en la detección de 

lesiones precancerosas y sobre todo es de 

gran utilidad en mujeres con resultados de 

citología indeterminada.

Infección por HPV y cáncer cérvico uterino 

(CCU): Situación actual

Si bien la infección viral  es 

condición necesaria para el desarrollo de 

esta enfermedad, el CCU es considerado una 

patología de origen multifactorial ya que 

existen otros factores, entre los cuales 

podemos mencionar co-infecciones con 

otros patógenos como HIV, Herpes simple, 

factores genéticos, inmunológicos y otros 

propios del huésped, que determinan la 

evolución o la regresión espontánea de una 

lesión producida por HPV(1).

En la actualidad mueren aproxi-

madamente 266.000 mujeres por año a nivel 

mundial como consecuencia de esta 

enfermedad, representando el CCU el 

cuarto cáncer más frecuente en la población 

femenina, con una tasa de incidencia de 

528.000 casos por año, de los cuales más del 

85 % corresponde a países en desarrollo 

entre los cuales se encuentra la Argentina(2).

En nuestro país ocupa el tercer 

lugar en orden de frecuencia en mujeres, 

después del cáncer de mama y colon, con 

aproximadamente 4.900 nuevos casos por 

año, de los cuales alrededor de 2.100 

mujeres mueren a causa de esta enfer-

medad(3).

Aunque el CCU es una conse-

cuencia poco frecuente de la infección 

pers istente por  e l  H P V- A R ,  existen 

aproximadamente un 5 % de mujeres entre 

los 35-40 años donde la infección no se 

resuelve espontáneamente conduciendo al 

desarrollo del fenotipo maligno. Este grupo 

constituye el de mayor riesgo para el 

desarrollo de lesiones escamosas intrae-

piteliales de alto grado (HSIL) y cáncer 

cervical(4).

ARN mensajero de las oncoproteínas 
E6 y E7 del Virus Papiloma Humano
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hacer ningún tipo de consideración.

El procedimiento que se presenta 

puede ser muy útil en muchos laboratorios 

interesados en mejorar la calidad de sus 

identificaciones. El utilizar una serie con 10 

pruebas con alto poder de resolución 

permite una calidad en la identificación de 

enterobacterias superior a la de las series 

tradicionales, como ha podido observarse en 

el presente trabajo. El procedimiento para 

llevar a cabo la asignación de la identidad 

bioquímica de una cepa no depende de un 

programa computacional, sino que puede 

realizarse en forma manual preparando 

adecuadamente la información para facilitar 

la comparación entre los resultados de las 

pruebas y la base de datos. De hecho, antes 

de realizar este estudio se identificó una 

cantidad importante de cepas sin el apoyo 

del programa. 

Los diferentes criterios que se 

utilizaron para comparar las dos series en 

este reporte indican claramente que la serie 

de alta resolución produce resultados 

mucho más satisfactorios que la serie 

tradicional (Tabla III).

El uso de sistemas automatizados 

tiene sin duda la ventaja de la rapidez en la 

c a ra c te r i za c i ó n  b i o q u í m i c a  d e  l o s 

cultivos(6)(7), lo cual puede ser útil en la 

institución de tratamientos antimicrobianos 

en pacientes hospitalizados graves, ya que 

dichos sistemas también aportan el perfil de 

sensibilidad de la bacteria infectante a una 

serie de antibióticos. El uso de sistemas 

automatizados también puede producir 

beneficios en el tiempo de estancia de los 

pacientes en los hospitales y en el costo que 

esto implica(7). Sin embargo, en diversas 

circunstancias la identificación sigue 

haciéndose en la forma manual tradicional, 

con diversas baterías de pruebas, como la 

que se utilizó para este estudio, que sigue 

siendo muy popular en México. En este 

contexto es que resulta relevante el aporte 

de este trabajo. Cambiar una serie de 

pruebas de baja resolución por una de alta 

resolución es muy viable, y también lo es 

utilizar el método probabilístico. 

Los criterios que se seleccionaron 

para comparar las dos series de pruebas 

bioquímicas en lo concerniente a cuándo 

considerar identidades únicas o identidades 

no confiables son arbitrarios, dictados 

solamente por un sentido lógico; sin 

embargo, son válidos puesto que las dos 

series de interés se compararon bajo los 

mismos criterios. 

Se concluye que:

La serie denominada de alta 

resolución presenta una capacidad de 

resolución para la identificación de ente-

robacter ias  de importancia  médica 

claramente superior a la serie tradicional.

El 90% de las 500 cepas analizadas 

con la serie de alta resolución recibieron una 

identidad única confiable, en comparación 

con el 53,6% con la serie tradicional.

Casi el 80% de las identidades 

únicas obtenidas con la serie de alta 

resolución se asignaron con una proba-

bilidad de 1,0 en comparación con 41% de las 

identidades únicas confiables asignadas por 

la metodología tradicional.

La totalidad de las identidades 

únicas obtenidas con la serie de alta 

resolución fueron asignadas dentro de los 

criterios de confiabilidad establecidos, 

mientras que 38 identidades únicas 

resultantes de la metodología tradicional 

fueron asignadas fuera de dichos criterios y 

10 cepas no pudieron ser identificadas con 

las pruebas tradicionales.

El uso del método probabilístico 

permitió la comparación objetiva de las 

capacidades de las dos series en estudio.
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Diagnóstico molecular: Detección de ADN 

vs ARN mensajero.

 Debido a que a diferencia de otros 

virus el HPV no puede propagarse en medios 

de cultivo, las pruebas para el diagnóstico de 

la infección se basan en la detección de 

ácidos nucleicos virales por métodos 

moleculares.

Se han desarrollado numerosas 

pruebas moleculares para la detección del 

HPV, entre ellas podemos mencionar las que 

detectan ADN viral sin mediar amplificación 

como la hibridación con sondas específicas 

(captura híbrida) que permite detectar tipos 

de HPV de alto y bajo riesgo oncogénico pero 

no permite su genotipificación. Las que 

involucran la amplificación del genoma viral 

mediante la técnica de PCR (reacción en 

cadena de la polimerasa)/secuenciación y 

PCR en tiempo real y permiten además 

identificar el genotipo o la hibridación 

fluorescente in situ, FISH (fluorescence in 

situ hybridization), entre otros. 

La detección de ADN por técnicas 

moleculares poseen una sensibilidad mucho 

mayor que la citología en la detección de 

neoplasias intraepiteliales de alto grado 

(CIN-2 y CIN-3), carcinoma de células 

escamosas, adenocarcinoma de cuello 

uterino, y fundamentalmente en resultados 

de citología indeterminada como ASC-US 

(células escamosas atípicas de significado 

incierto), ASC-H (células escamosas atípicas 

donde no se puede excluir lesión escamosa 

intraepitelial de alto grado)(5,6,7).

Sin embargo, la presencia del ADN 

viral en la muestra del paciente solo es 

indicativa de infección actual y no nos brinda 

datos prospectivos.

El evento de integración del 

genoma viral al genoma de la célula huésped 

es uno de los procesos que parece estar más 

involucrado en el origen de las células 

malignas y el mantenimiento del fenotipo 

transformado. 

Estos eventos de integración, 

especialmente de HPV 16 ocurren en 

secuencias específicas del genoma viral, 

principalmente en su región E1/E2, 

interrumpiendo la secuencia y produciendo 

la desregulación de las actividades de 

transcripción, conduciendo a la sobre-

expresión de las oncoproteínas virales E6 y 

E7 que normalmente inactivan genes 

supresores de tumores, como las proteínas 

p53 y pRb, responsables del control en 

importantes puntos de chequeo del ciclo 

celular.

Actualmente e l  proceso de 

integración viral, es considerado como una 

alteración genética importante que 

caracteriza las displasias malignas, con 

potenciales aplicaciones como marcador de 

progresión de lesiones precursoras y 

herramienta de diagnóstico.

Es por eso que el conocimiento de 

los eventos moleculares que hacen que una 

lesión progrese es de suma importancia 

debido a la necesidad de identificar 

marcadores moleculares precoces que 

permitan definir la evolución de una lesión y 

de esta manera aplicar un tratamiento 

adecuado al paciente. Esto es aún más 

relevante en aquella población de mujeres 

c o n  l e s i o n e s  p re c u rs o ra s  q u e  s o n 

frecuentemente curables.

La detección de ARN mensajero 

(ARNm) de los oncogenes E6 y E7 de algunos 

tipos de HPV de alto riesgo oncogénico 

representa entonces una herramienta 

fundamental por su alta especificidad y su 

alto valor predictivo positivo en la detección 

de lesiones precancerosas y sobre todo es de 

gran utilidad en mujeres con resultados de 

citología indeterminada.

 El gran valor agregado que brinda 

esta técnica respecto a las pruebas de detec-

ción de ADN viral se está difundiendo 

rápidamente y se la ha incluido en guías 

clínicas de tamizaje en países como Dina-

marca (Danish National Guidelines for 

Cervical Cancer Screening), constituyendo 

hoy en día la información clínica más impor-

tante del riesgo de progresión a cáncer 

cervical.

Figura 1: Eventos que conducen a la trans-

formación maligna de las células infectadas.
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    Las infecciones urinarias (IU) en 

pacientes con diabetes pueden ocasionar 

complicaciones graves. En el siguiente traba-
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México, de la Clínica de Medicina Familiar Dr. 

Ignacio Chávez y del Instituto de Seguridad y 

Servicios Sociales para Trabajadores del 

Estado de México nos presentan un estudio 

en el que determinan la prevalencia de las 

IU, identifican los factores de riesgo aso-

ciados, también determinan el agente 

etiológico y evalúan la susceptibilidad anti-

microbiana en una población de pacientes 

con diabetes mellitus tipo 2.
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Introducción

 Objetivos: determinar la preva-

lencia de infección de vías urinarias, la 

sensibilidad antimicrobiana y los factores de 

riesgo asociados en pacientes con diabetes 

mellitus tipo 2. 

Métodos: estudio descriptivo, 

transversal y prospectivo, a 300 pacientes 

con diagnóstico de diabetes mellitus tipo 2, 

seleccionados mediante muestreo no 

p r o b a b i l í s t i c o .  S e  a p l i c ó  f i c h a  d e 

identificación, y se realizó diagnóstico clínico 

y microbiológico de infección de vías 

urinarias. El análisis estadístico se realizó a 

través de  razón de momios, intervalos de 

confianza y chi cuadrado, con el programa 

estadístico SPSS versión 17. 

Resultados: el porcentaje total de 

infección de vías urinarias fue de 17 %, y se 

presentó 12,5 % de bacteriuria asintomática 

y 38,4 % de bacteriuria sintomática (p= 0,000; 

OR= 4,38; IC 95 % 2,09-8,99). Se obtuvo una 

prevalencia de infección de vías urinarias de 

6,5 % para hombres y 22,8 % para mujeres 

(p= 0,000; OR= 4,22; IC 95 % 1,78-11,51). 

Escherichia coli se aisló en 68,6 %, seguido de 

Klebsiella spp. en 13,7 %. En relación con la 

sensibilidad a los antibióticos, E. coli presentó 

74,3 % de resistencia a la ciprofloxacina y 68,6 

% a la ampicilina. 

 Conclusiones: E. coli y Klebsiella 

spp.  fueron las  bacter ias  de mayor 

prevalencia, con porcentajes altos de 

resistencia a la ampicilina y la cefalosporina, 

2 de los antimicrobianos mayormente 

utilizados en estos procesos. De los factores 

de riesgo analizados, solo el sexo se asoció a 

infección de vías urinarias en el paciente 

diabético. 

Palabras clave: infección de vías urinarias, 

diabetes mellitus, factores de riesgo, 

bacteriuria sintomática, bacteriuria 

asintomática. 

INTRODUCCIÓN 

Las infecciones de vías urinarias 

(IVU), en pacientes con diabetes pueden 

ocasionar complicaciones graves como la 

bacteremia, la necrosis papilar, el absceso 

perinefrítico, la cistitis o las pielonefritis 
 enfisematosas.(1)Entre los factores de riesgo 

que favorecen la mayor incidencia de 

infecciones del tracto urinario en pacientes 

con diabetes se han mencionado el sexo, la 

glucosuria, la edad avanzada, la disfunción 

inmune y la mayor adhesividad del epitelio 
 urinario a las fimbrias tipo 1 de E. coli.(2)

Debido a que la etiología de la 

c i st i t i s  es  predec ib le  y  e l  espectro 

antimicrobiano conocido, se ha aceptado su 

tratamiento de manera empírica.(3) En los 

sujetos diabéticos el tratamiento debe 

prescribirse por 7 a 14 días y no están 

i n d i ca d o s  l o s  e s q u e m a s  co r to s .  L a 

combinación de trimetoprimsulfametoxazol 

(TMP-SMX) ha sido por mucho tiempo el 

tratamiento de primera elección, debido a su 

espectro antimicrobiano, su toxicidad baja, y 
 su costo.(4) Otros medicamentos reco-

mendados para el tratamiento de la cistitis 

han sido la ciprofloxacina y la nitrofurantoína. 

El TMP-SMX y la ciprofloxacina alcanzan 

niveles altos no solamente en la orina, sino en 

los tejidos del tracto urinario, por lo que se 
 han preferido en pacientes diabéticos.(5)

Sin embargo, en la última década 

se ha observado en diversos países un 

aumento en la resistencia de cepas de E. coli 

y Klebsiella spp. a TMP-SMX y a cefalos-

 porinas de tercera y cuarta generación.(6)

Yeshitela y otros, reportan que más del 60 % 

de sus aislamientos bacterianos fueron 

resistentes a la ampicilina, TMP-SMX y a la 
 tetraciclina.(7) Boroumand y otros, en un 

estudio desarrollado en Irán en mujeres 

diabéticas, obtuvieron una alta resistencia 

al co-trimoxasol, al ácido nalidíxico y la 

ciprofloxacina en la mayoría de los 
 microorganismos aislados.(8)

Por lo anterior, autores como 

Guillausseau y otros,(9) mencionan que el 

tratamiento antibiótico sistémico para 

estos pacientes es obligatorio, y que la 

búsqueda intencionada de IVU y la 

determinación de sus patrones de 

sensibilidad antimicrobiana, deben 

realizarse, al menos, una vez al año. 

Los objetivos de este estudio 

fueron determinar la prevalencia de la IVU, 

identificar los factores de riesgo asociados, 

determinar el agente etiológico y evaluar la 

susceptibilidad antimicrobiana, en una 

población de pacientes con diabetes 

mellitus (DM) tipo 2. 

MÉTODOS 

Se realizó un estudio descriptivo, 

transversal y prospectivo en el módulo de 

diabetes de la Clínica de Medicina Familiar 

(CMF) "Dr. Ignacio Chávez", del ISSSTE, en 

Ciudad de México. El muestreo fue no 

probabilístico por conveniencia en pacientes 

con diagnóstico de DM 2, que aceptaron 

participar en el estudio mediante la firma del 

consentimiento informado. El cálculo del 

tamaño de la muestra para estudios 

descriptivos fue con nivel de confianza de 95 

% y error de 0,06 (N= 266). 

Se aplicó una ficha de identi-

ficación y registro, para obtener datos como: 

el sexo, la edad, el tiempo de diagnóstico, el 

valor de hemoglobina glucosilada y la 

presencia de sintomatología urinaria. Se 

consideró paciente controlado, aquel que 

presentó  un  va lor  de  hemoglob ina 

glucosilada menor a 7 %. El diagnóstico 

clínico de IVU sintomática se consideró con la 

presencia de disuria, y uno o más de los 



síntomas siguientes: poliuria, tenesmo y/o 

urgencia. El diagnóstico microbiológico se 

realizó por urocultivo, mientras que el 

aislamiento, la identificación bacteriana y las 

pruebas de susceptibilidad, se realizaron 

según estándares establecidos, utilizando 

para ello el aparato Auto SCAN-4 DADE 

BEHRING, West Sacramento, California, 

E E .U U. Se evaluó la susceptibi l idad 

antimicrobiana a los antibióticos siguientes: 

ampicilina, ciprofloxacina, trimetoprim-

sulfametoxazol, ceftriaxona, ceftazidima y 

cefuroxima. 

Se calculó odds ratio o razón de 

momios, con intervalos de confianza al 95 %. 

Se realizó estadística descriptiva y estadística 

inferencial, y prueba de chi cuadrado con 

nivel de significación de 0,05. El programa 

estadístico fue SPSS versión 17. El trabajo 

fue aprobado por  el Comité de Investigación 

y Ética de la CMF "Dr. Ignacio Chávez", y fue 

registrado en la Dirección Médica del ISSSTE 

con el número 206-2012. 

RESULTADOS 

Se incluyeron en el estudio a 300 

pacientes con diagnóstico de DM 2, y la edad 

promedio fue de 59,2±10,3 años. La 

prevalencia total de IVU fue del 17 %. Se 

presentó 12,5 % de bacteriuria asintomática 

(BA) y 38,4 % de bacteriuria sintomática 

(BS), con diferencia significativa entre ambas 

(p= 0,000; OR= 4,38;  IC 95 % 2,09-8,99). 

Para el sexo, se obtuvo una prevalencia de 

IVU de 6,5 % para hombres y 22,8 % para 

mujeres, con significación estadística (p= 

0,000; OR= 4,22; IC 95 % 1,78-11,51).  Para al 

control glucémico, el 20 % de los pacientes 

descontrolados presentaron IVU contra el 

14,3 % de los pacientes controlados, sin 

diferencia significativa entre ambas (p= 

0,196; OR= 1,49; IC 95 % 0,78-2,87) (tabla 1). 

Con relación al cuadro etiológico, 

E. coli  fue la de mayor prevalencia con 35 de 

los aislamientos (68,6 %), seguido de 

Klebsiella spp. con 7 (13,7 %). Se presentaron  

5 bacterias Gram positivas (9,7 %) y 2 

Candida spp. (3,9 %) (tabla 2). 

Con respecto a la sensibilidad 

antimicrobiana por género, E. coli presentó 

74,3 % de cepas con resistencia a la 

ciprofloxacina y 68,6 % para la ampicilina; 

mientras que para Klebsiella spp., se obtuvo 

100 % de resistencia para la ampicilina, 28,6 

% para cefuroxima y 0 % para trimetoprim-

sulfametoxazol (tabla 3). Para la totalidad de 

las 44 cepas de bacterias Gram negativas, se 

obtuvo una resistencia de 72,7 % para la 

ampicilina, 65,9 % para la ciprofloxacina y 50 

% para el trimetoprimsulfametoxazol, 

además de un 13,6  % para la cefuroxima, 6,8 

% para la ceftriaxona y 4,5 % para la 

ceftazidima. 

DISCUSIÓN 

D i f e r e n t e s  e s t u d i o s  h a n 

demostrado que el riesgo de desarrollar 

infección es mayor en los pacientes con 

diabetes,  y  que  las vías  urinarias  es  el sitio 
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 principal para ello.(5,10)  En este estudio se obtuvo una prevalencia de 
 17 % en total (12,5 % de BA y 38,4 % de BS). Yeshitela y otros,(7)en su 

estudio con 413 diabéticos, obtuvieron una prevalencia de 10,9 % en 

total, con 10,4 % de BA y 13,6 % de BS. Al-Rubeaan y otros(11) 

obtuvieron una prevalencia total de 25 %. Otros autores, como Renko y 
 otros,(12) realizaron un metaanálisis con 21 artículos sobre BA, y 

encontraron un promedio de prevalencia de 12,2 %. La mayoría de los 

autores coinciden que es más común la BS que la BA; y en el nuestro, 

no solo se concuerda con ello, sino que, además, la diferencia entre 

ambas fue estadísticamente significativa. De acuerdo con lo aquí 

reportado, el paciente diabético con sintomatología urinaria tiene más 

de 4 veces la posibilidad de presentar una IVU, que un paciente sin 

síntomas. 

De los factores de riesgo referidos para desarrollar IVU, el 

sexo tal vez sea el mayormente reconocido. En este estudio se 

obtuvieron diferencias estadísticas significativas y un OR= 4,22. Al-

Rubeaan y otros (11) obtuvieron 7,2 % para hombres y 41,1 % para 

mujeres (RR= 6,1; IC 95 % 4,3-8,5). Hammar y otros, por su parte,(13) 

obtuvieron un RR de 3,4 (IC 95 % 2,3-5,1), y en el mencionado 

metaanálisis de Renko y otros,(12) obtuvieron 2,3 % en hombres y 

14,2 % en mujeres (OR= 2,6; IC 1,6-4,1). 

Otro factor involucrado es la edad. En el estudio se dividió la 

población en 2 grupos sobre la base de la definición de adulto mayor 

de la OMS para países en vías de desarrollo -menores y mayores de 60 

años- y se obtuvo prevalencias de 13,0 y 20,7 % respectivamente, sin 
 diferencias significativas. Al-Rubeaan y otros,(11) y Turan y otros, (10)

tampoco la asocian con la edad. El mismo resultado fue obtenido por 

Renko y otros,(12) al realizar un análisis multivariado ajustado en su 

metaanálisis. 

De las variables propias de la DM, el tiempo de diagnóstico 

también ha sido referido como un factor de riesgo para el desarrollo de 

IVU. En este estudio no se obtuvo significación estadística. Boroumand 

y otros,(8) tampoco obtuvieron relación entre estas variables, al igual 

que Renko y otros(12) después de su análisis multivariado. 

Un factor de riesgo que ha generado controversia en la literatura 

internacional, es el valor de hemoglobina glucosilada (HbA1C) 

asociada a IVU.(8,13) En este estudio se obtuvo una prevalencia de 

14,3 % para pacientes con HbA1C, por debajo de 7 % y de 20,0 % para 

pacientes con HbA1C con 7 % y más, sin diferencias significativas. 

 La mayoría de autores como Boroumand y otros,(8) Al-

Rubeaan y otros(11) y Renko y otros,(12) no encontraron relación 

entre ambas variables. Por lo anterior, parece poco claro que el control 

glucémico de la DM se relacione con la presencia de IVU. 

Con relación al cuadro etiológico, 68,6 % de nuestros 

aislamientos correspondieron a E. coli y 13,7 % al género Klebsiella 
 spp. Turan y otros,(10) obtuvieron el mismo porcentaje para E. coli, 

pero 23 % para Klebsiella spp.Chávez y otros(14) mencionan a E. coli 

como el microorganismo más frecuentemente aislado, seguido de 

Enterococcus spp. y Klebsiella pneumoniae. Gallardo Luna y otros(15) 

refieren 93,7 % de aislamientos de E. coli. Es claro que, 

independientemente de los porcentajes de prevalencia, E. coli es la 

bacteria mayormente aislada en las IVU. 

En este estudio se determinó la resistencia de E. coli y 

Klebsiella spp. a los fármacos más comúnmente empleados en el 

tratamiento de IVU en pacientes diabéticos, y se obtuvieron 

porcentajes de resistencia de 68,6 y 100 % respectivamente para la 

ampicilina, 74,3 y 42,9 % para la ciprofloxacina, así como 57,1 y 0 % 

para el trimetoprim-sulfametoxazol; además de porcentajes de 



21

resistencia que variaron desde 2,9 hasta 28,6 

% para las cefalosporinas. Para E. coli vs. 

ciprofloxacina, los resultados consultados 

presentan una fluctuación que va desde el 
 52,9 % de Petrovici y otros,(16) el 19 % de 

Karlowsky y otros,(17) hasta el 60,5 % de 

Mandal  y otros(18)  y  e l  64,3 % de 
 B o r o u m a n d  y  o t r o s . ( 8 ) P a r a 

trimetoprimsulfametoxazol vs. E. coli, 

destacan los trabajos realizados en México 

por Chávez y otros,(14) con 55 % de cepas 

resistentes, y el de Gallardo Luna y otros,(15) 

con 82,8 %. 

L o s  a l t o s  p o r c e n t a j e s  d e 

resistencia obtenidos en nuestro trabajo y 

que concuerdan en buena medida con los 

reportados internacionalmente, corroboran 

lo ya mencionado y conocido, que se está 

frente un problema serio de salud, sobre 

todo, si se considera que los 3 antibióticos 

comentados son los indicados en las guías de 

práctica clínica,(19) y por lo mismo, los de 

mayor disponibilidad en las instituciones de 

salud pública. 

Las cefalosporinas se presentan 

como alternativa a lo anterior, sobre todo, 

en los pacientes diabéticos. Los porcentajes 

de resistencia obtenidos en este trabajo, y 

en los referidos en la literatura, permiten 

considerarlo así. Ello, sin dejar de ponderar 

la disponibilidad que de ellos se tenga, y los 

reportes de considerable resistencia, como 

el 13,6 % total obtenido en este trabajo 

para cefuroxima, o el 15 % para la 

ceftazidima y la ceftriaxona contra E. coli 
 reportado por Yeshitela y otros.(7)

El conocimiento de la suscepti-

bilidad local de los microorganismos, es un 

punto crucial al elegir un tratamiento 

empírico para las I V U en pacientes 

ambulatorios, ya que la mayoría de clínicos 

no realiza un urocultivo antes de iniciar el 

tratamiento, o lo inicia antes de tener el 

resultado. Esto cobra particular importancia 

en  pacientes diabéticos y sus complica-

ciones renales conocidas.  

E. coli y Klebsiella spp. fueron las 

bacterias de mayor prevalencia, con 

porcentajes altos de resistencia a la 

ampicilina y la cefalosporina, 2 de los 

antimicrobianos mayormente utilizados en 

estos procesos. De los factores de riesgo 

analizados, solo el sexo se asoció a la IVU en 

el paciente diabético. 
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