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RESUMEN

Las infecciones del tracto urinario en pacientes con diabetes mellitus tipo 2
representan la segunda causa de infecciones mas comunes. El objetivo del
estudio es determinar la prevalencia de infecciones urinarias en pacientes
diagnosticados con diabetes mellitus tipo 2 en el Hospital Teodoro
Maldonado. Es un estudio observacional, retrospectivo y transversal, en
pacientes ingresados al area de endocrinologia durante el periodo abril del
2016 a marzo del 2018. La recoleccion de informacion se lo realizé a través
de las historias clinicas; los datos fueron almacenados en Excel para su
posterior analisis. Dentro de los resultados se determin6 una prevalencia
de 39,7%, es decir, las ITU afectan a 199 por cada 500 pacientes del
presente estudio; conformado por una poblacién entre 35 a 70 afios, la
mayoria siendo de sexo femenino. El uropatdgeno mas aislado es la E. coli,
presente en el 31,1% de los urocultivos, seguido de otras bacterias
gramnegativas como: P. aeruginosa y K. pneumoniae, no obstante,
también se aislaron bacterias grampositivas y hongos como S. aureus y C.
albicans. Entre los factores de riesgo mas comunes se encuentran el mal
control glicémico, HbAlc elevadas, y el uso de insulina como tratamiento

de eleccion.

Palabras clave: diabetes mellitus, infecciones del tracto urinario, E. coli,

insulina, glicemia.
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Abstract

Urinary tract infections in patients with type 2 diabetes mellitus represent
the second most common cause of infections. The objective of the study is
to determine the prevalence of urinary infections in patients diagnosed with
type 2 diabetes mellitus at Teodoro Maldonado Hospital. It is an
observational, retrospective and cross-sectional study in patients admitted
to the endocrinology area during from April 2016 to March 2018. The
information was collected through medical records; The data was stored in
Excel for later analysis. Among the results, a prevalence of 39.7% was
determined, that is, the UTlIs affect 199 for every 500 patients in the present
study; conformed by a population between 35 to 70 years, the majority being
of feminine sex. The most isolated uropathogen is E. coli, present in 31.1%
of urine cultures, followed by other gram-negative bacteria such as: P.
aeruginosa and K. pneumoniae, however, gram-positive bacteria and fungi
such as S. aureus and C. albicans were also isolated. Among the most
common risk factors are poor glycemic control, elevated HbAlc, and the

use of insulin as the treatment of choice.

Keywords: diabetes mellitus, urinary tract infections, E. coli, insulin,

glycemia.
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CAPITULO |

1.1 Introduccién

La Diabetes Mellitus tipo 2 (DM tipo 2) es una enfermedad croénica,
no transmisible, que se caracteriza por hiperglucemia y resistencia a la
insulina, pero también por un deterioro relativo en la secrecion de la misma.
Aproximadamente 6 de cada 10 personas son diagnosticadas con esta

patologia de manera rutinaria (1).

La DM tipo 2 representa mas del 90% de los pacientes diabéticos.
En el Ecuador, segun el Ministerio de Finanzas, el gasto del gobierno en la
enfermedad corresponde al 40% del monto total dirigido a la salud publica
(2). Y segun datos de Estados Unidos, el nimero de pacientes va en

aumento debido a la alta prevalencia de nifios y jovenes obesos (3).

La presencia de infecciones en este grupo de pacientes es muy
comun. El paciente diabético tiene su sistema inmunoldgico comprometido,
de tal manera que se vuelve mas susceptible a posibles comorbilidades.
Entre las infecciones que mas afectan a estos pacientes se encuentran:

infecciones en la piel y tejidos blandos y las infecciones urinarias (4).

Las infecciones del tracto urinario son muy comunes en estos
pacientes, ya que factores como glucosuria, detonados por un mal control

glicémico, predisponen a la colonizacion y posterior infeccion.



1.2 Antecedentes

El constante aumento de niumero de casos de Diabetes Mellitus tipo
2, no solo en el Ecuador (5), sino a nivel mundial, ha llevado a la realizacion
de multiples estudios sobre su comportamiento, patogenia, diagnéstico,

complicaciones y su asociacion a diversas comorbilidades.

Entre las comorbilidades mas relevantes se encuentran las
infecciones. Segun Abu-Ashour et al. (4): las infecciones de la piel y tejidos
blandos (66% riesgo relativo (RR)) representan la mayor expresion,
seguido de infecciones genitourinarias (48% de RR), infecciones
gastrointestinales (40% de RR) e infecciones respiratorias (30% de RR) en
un estudio realizado en 1,179 pacientes con DM y 11,066 sin DM, con un
intervalo de confianza del 95%. La diabetes no se asocio con infecciones

de cabeza y cuello, musculoesqueléticas o virales.

La mayoria de las infecciones del tracto urinario (ITU) se
encontraban mas en pacientes con mal control glicémico (197 pacientes) a
diferencia de los pacientes con glicemia controlada (55 pacientes) (6) en un
estudio realizado en Kuwait a 722 pacientes, entre hombres y mujeres, sin
discriminacion de edades; siendo las mujeres las que mas presentan esta

patologia (7,8,9).



Las ITU usualmente se acompafan de complicaciones graves en
pacientes diabéticos, entre estas se encuentran: cistitis enfisematosa,
insuficiencia renal, bacteriemia y necrosis papilar (10,11). El agente
etiologico atribuible mas comun es Escherichia coli, no obstante, esto
depende de las caracteristicas de la poblacion en donde se aisla el
microorganismo (MO). En un estudio hecho en 3,652 pacientes con DM tipo
2 en China el MO aislado con mas frecuencia fue E. coli, sin embargo, no
existe gran rango de diferencia con otros MO como: K. pneumoniae,
Enterococcus y Staphylococcus (10).

En los estudios previamente mencionados, queda establecida la
fuerte relacion entre DM e ITU, pero son razas no compatibles con las
caracteristicas de la poblacion latina. Por lo tanto, es necesario que se
generen investigaciones que permitan establecer datos reales de la

situacion epidemioldgica del pais.

1.3 Planteamiento del problema

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el
ndmero de personas con diabetes a nivel mundial aument6 de 108 millones
en 1980 a 422 millones en 2014 (12). De estos, 3.8 millones fallecen cada

afio directamente o por una causa relacionada con la diabetes (13).

En el Ecuador, la DM tipo 2 corresponde a la segunda causa de
mortalidad segun el Instituto Nacional de Estadisticas y Censos (INEC) en
el afio 2014 (14). Los pacientes diagnosticados con esta patologia
presentan un mayor riesgo de infecciones, siendo las infecciones del tracto

urinario una de las mayores causas de morbi-mortalidad (15).

Segun el Ministerio de Finanzas del Ecuador (2015) (2), el gasto del
gobierno en salud publica corresponde aproximadamente a $ 2.361,81



millones de ddlares. De los cuales, segun la estimacién de costos directos
(hospitalizacion, medicacion, visitas médicas, pruebas de diagndstico) e
indirectos (ausentismo laboral, muerte) la DM corresponde a un coste social
de $ 2.333.416.589,00; siendo el 40% el representativo del sistema publico
de salud (16). Lo que significa que se necesitaria aproximadamente el 75%
del presupuesto total destinado a salud para cubrir gastos generados por
esta patologia (16), supuesto que seria inconcebible, debido a que existen

demas enfermedades a tratar.

El tipo de infecciones urinarias que afectan a esta poblacion son
consideradas como complicadas debido a que el agente etiolégico es
atipico por tratarse de un paciente inmunocomprometido. Lo que significa

que Escherichia coli es s6lo el responsable del 45% de las ITU (10).

En el 55% restante se han aislado microorganismos (MO) como:
Klebsiella, Enterococos, Estreptococos del grupo B, Pseudomonas y
Proteus mirabilis (6,17). No obstante, no existe suficiente evidencia para
declarar que estos son los tnicos MO que afectan a la poblacion de estudio,
ya que la mayoria de investigaciones hechas en Latinoamérica son
destinadas a la prevalencia de ITU segun género y factores de riesgo

asociados.

Debido a la alta incidencia de casos de DM tipo 2 en el Ecuador (14)
es necesario estudiar el comportamiento clinico de estas infecciones, ya
que representan un desafio al momento de prescribir un tratamiento
oportuno, lo que ocasionara el deterioro precoz del paciente porque sirve
como gatillante para la descompensacion del cuadro hiperglicémico
(18,19).

1.4 Justificacion



Como es conocido, la DM representa una enfermedad que genera
un aumento constante de victimas, las cuales pueden llegar a ser mortales.
Segun datos proporcionados por la OMS (13), en el Ecuador, tan solo para
el afio 2008 se registraron méas de 3.500 muertes por diabetes en entidades
de salud publica, siendo las provincias de la costa las que reportaban la

prevalencia mas alta.

Cabe recalcar que entre los factores de riesgo de ITU, resalta la
hiperglicemia (20), la cual es muy comun, ya que los pacientes no siguen
regimenes de estilo de vida adecuados, ni tampoco poseen adherencia a
los tratamientos hipoglucemiantes. Un estudio hecho en Ecuador, demostro
gue tan solo el 34.8% de pacientes seguia un estilo de vida adecuado y tan

solo el 45.2% tenia buena adherencia al tratamiento antidiabético (21).

El tratamiento de estas ITU sefiala una problemética ya que el
agente etiolégico aislado no siempre es E. coli, y no existen estudios de
poblaciones con caracteristicas similares que sefialen otros MO asociados

que orienten a una descripcion clinica precisa.

Este estudio serd realizado debido a que no existen datos ni
informacion oportuna actualizada acerca de la prevalencia de ITU en
pacientes con diagndstico de diabetes mellitus tipo 2 en la poblacién del
Hospital “Teodoro Maldonado Carbo” del IESS.

1.5 Objetivos de la investigacion

Objetivo general

e Determinar la prevalencia de infecciones urinarias en pacientes
diagnosticados con diabetes mellitus tipo 2 en el hospital “Teodoro
Maldonado Carbo” del IESS. Periodo abril 2016 a marzo 2018.



Objetivos especificos

¢ |dentificar el agente etiolégico relacionado a la ITU.

¢ Indicar el sexo méas afectado con ITU.

e Determinar los factores de riesgo principalmente implicados en la
ITU complicada en pacientes con DM tipo 2.

1.6 Pregunta de investigacion

¢, Cudl es la prevalencia de infecciones complicadas del tracto
urinario en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 que acuden al Hospital de

Especialidades Teodoro Maldonado Carbo del IESS?



CAPITULO I

2.1 Marco teérico

2.1.1 Diabetes mellitus

Corresponde a un grupo de enfermedades heterogéneas de
evolucion cronica, no transmisibles, que se caracterizan por un desorden
metabdlico de los hidratos de carbono, proteinas y lipidos, asociado a altos
niveles de glucosa (22). Segun su clasificacion, los mecanismos
fisiopatologicos de la hiperglicemia corresponden a:

— Secrecion de insulina insuficiente
— Defectos en la accion de la insulina

— Ambos

Dado que tiene afectacion multisistémica, en pacientes con
diagnostico de larga data puede comprometer gravemente distintos

Organos como: 0jos, rifiones, nervios, corazon y vasos sanguineos (23).

2.1.2 Clasificacién

La clasificacion de la diabetes mellitus (DM) se realiza segun las
caracteristicas clinicas y datos demograficos que presenta el paciente al

momento del diagnostico (24).

Segun la American Diabetes Association (ADA) (25,26) la DM se
clasifica en:



A. Diabetes tipo 1

Autoinmune

Idiopatica

A. Diabetes tipo 2

B. Tipos especificos de diabetes con causas conocidas

Enfermedades con deficiencia pancreatica exocrina
Endocrinopatias

Farmacos

Defectos genéticos de la funcién de células 8 (MODY) - Defectos
genéticos de la accién de la insulina

Otros sindromes asociados a diabetes

Infecciones

Formas raras de diabetes autoinmune

C. Diabetes gestacional

2.1.3 Criterios diagndsticos

Segun la ADA (25), se define por diabetes mellitus si se cumple al

menos 1 de los siguientes criterios:

Glucosa plasmatica en ayunas (GPA) 2126 mg / dL (7 mmol / L)
en mas de una ocasion.

Glucosa al azar 2200 mg / dL (11.1 mmol / L) en un paciente con
sintomas clasicos de hiperglucemia

Glucosa plasmatica = 200 mg / dL (11,1 mmol / L) medida dos
horas después de una carga de glucosa de 1,75 g / kg (dosis
maxima de 75 g) en una prueba de tolerancia oral a la glucosa
(OGTT).

Hemoglobina glicosilada (A1C) 26.5 %

En ausencia de clinica de hiperglucemia, el diagnostico debe

confirmarse repitiendo la prueba.



2.1.4 Diabetes Mellitus Tipo 1

Autoinmune;

Es causada por una deficiencia de produccion de insulina debido a
una destruccion de las células g en los islotes de Langerhans del pancreas.
Ocurre en el 5-10% de pacientes diagnosticados con DM, cuya
presentacion clinica es de caracter bimodal ya que presenta un pico a los
4 a 6 afios de edad y otro de 10 a 14 afos de edad (27).

Existen diversos factores de riesgo vinculados a la DM tipo 1, entre
ellos, el principal es la susceptibilidad genética; a su vez en individuos
genéticamente  susceptibles existen otros como: infecciones,
inmunizaciones, dieta, obesidad, deficiencia de vitamina D, macrosomia
fetal, etc (28).

Patogenia:

El curso natural de la enfermedad se puede desarrollar en meses, 0
incluso, afios, dependiendo en cuanto se destruyen las células 8 en su
totalidad; hasta esto el paciente se encuentra en un estado euglucémico o

asintomético (29,30).

Los principales anticuerpos relacionados son: anticuerpos
anitinsulinicos, anticuerpos anti-GAD65, aanticuerpos anti-islotes

pancreaticos, anticuerpos anti-transportadores de zinc, entre otros (31).

Presentacion clinica:



El curso de la enfermedad toma lugar cuando existe dafio de
aproximadamente el 90% de las células . Es ahi cuando a través del
laboratorio y la clinica se manifiesta la hiperglicemia caracteristica (32).

Puede debutar de diferentes maneras, siendo su inicio clasico:
polidipsia crénica, poliuria y pérdida de peso con hiperglucemia y
cetonemia (o cetonuria) (33).

— Poliuria: en nifios puede presentarse como nicturia 0 enuresis

nocturna, o incontinencia diurna.

— Polidipsia: a pesar de la avidez por liquidos, no suelen observarse

signos de deshidratacion.

— Pérdida de peso: se dan debido a la hipovolemia y el catabolismo.

La segunda forma mas comun de presentacion es la cetoacidosis
diabética (CAD); su prevalencia es de aproximadamente el 30% como
presentacion inicial (34). El cuadro clinico se caracteriza por la presentacion
de polidipsia, poliuria, aliento olor a fruta, dolor abdominal, mas afectacion

del sensorio que incluye letargo, somnolencia y confusién (28).

Tratamiento:

El tratamiento de la DM tipo 1 va destinado a reducir las
complicaciones. Se recomienda el uso de insulina ya que los

hipoglucemiantes no sirven (35,36,37).

El esquema de la insulina se puede emplear mediante:

— Insulina de accion corta (postprandial): Regular (Humulin R®,
Novolin R®), Lispro (Humalog®), Aspart (NovoLog®) y Glulisina
(Apidra®)



— De accion intermedia (cubre el ayuno y comidas previas): NPH
(Humulin N®, Novolin N®)
— Insulina de accién prolongada (sirve como insulina basal):

— Glargina (Lantus®), Detemir (Levemif®)

Idiopatica:

Estos pacientes no tienen asociaciones autoinmunes, pero
presentan insulinopenia y tendencia a la cetoacidosis como la anterior. Su
cuadro clinico esta formado por polidipsia, poliuria, pérdida de peso que se
acomparia de niveles altos de enzimas pancreaticas e infiltracion linfocitaria
del pancreas exocrino en biopsias, lo que hace pensar que esta relacionado

a causas virales (38,39).

2.1.5 Diabetes Mellitus Tipo 2

Responsable de alrededor del 90% de los casos de DM. A diferencia
de la DM tipo 1, aqui no existe un mecanismo autoinmune que destruye las
células B del pancreas en su totalidad. Su mecanismo se basa en la
disminucién de sensibilidad a la insulina lo que conlleva a la

insulinoresistencia (40,41).

Es el tipo mas comun en pacientes adultos, generalmente con
sobrepeso u obesidad. Otros factores como: el sedentarismo, la
hipertension arterial o dislipidemias aumentan el riesgo de padecer DM tipo
2 (42,43).

Patogenia:

10



Es muy comun que los pacientes con DM tipo 2 acudan a consultan
con otras patologias asociadas como: hipercolesterolemia, bajo HDL,

hipertension arterial (44).

La patogenia se basa segun el grado de resistencia a la insulina y el
posterior déficit de la hormona.

En condiciones normales, la glucosa se encuentra dentro de un
rango donde puede ser regulada por la secrecion normal de insulina,
manteniéndose en una estable interaccion (45). En la DM tipo 2 esta
relacion se rompe debido a 2 mecanismos: 1) la alteracion de la secrecion
de insulina debido a la disfuncién del pancreas y 2) la accién de la insulina

se ve deteriorada debido a una resistencia de la misma (44).

Entre los factores de riesgo relacionados con la aparicion de la
enfermedad se encuentran: susceptibilidad genética, tabaquismo, alcohol,
obesidad, envejecimiento, hiper-alimentacién (aumento de comidas

grasas, aumento de consumo de azucares simples) (45,46).

Fisiopatologia:

A diferencia de la DM tipo 1, los pacientes con DM tipo 2 si poseen
niveles de insulina circulantes. Segun Ozougwu et al. (47) podemos dividir
en 4 subgrupos distintos a los pacientes:

— Pacientes con tolerancia normal a la glucosa

— Pacientes con intolerancia a la glucosa

— Pacientes con hiperglicemia minima en ayunas (<140 mg/dl)

— Pacientes con hiperglicemia en ayunas instaurada (>140
mg/dl)

11



Aquellos pacientes que presentan como caracteristica principal la
intolerancia a la glucosa tiene hiperglicemia a pesar de tener niveles de

insulina mas altos en plasma, lo que indica resistencia a la insulina (47).

A medida que va progresando la enfermedad, los niveles de insulina
disminuyen, indicando que el paciente tiene una secrecién de insulina
deficiente (48).

Muchos estudios definen a la resistencia a la insulina como la
principal causa de hiperglicemia. Esta es producida debido a la
susceptibilidad genética (44), pero se vuelve mas severa segin aumenta la

edad y el peso del paciente (49).

Por lo tanto, segun Kahn et al. (50) se atribuye la generacién de DM
tipo 2 a una falla en el mecanismo de retroalimentacion positiva entre las
células B del pancreas y los tejidos sensibles a la insulina (higado,
musculo, tejido adiposo). Primero, la insulina actia en el higado donde
suprime la produccion de glucosa; y en el musculo y tejido adiposo donde
estimula absorcién de glucosa, aminoacidos (ada) y &cidos grasos.
Segundo, en el caso que se desarrolle resistencia a la insulina, la
retroalimentacion hace que aumente la produccién de insulina con el fin de
mantener una tolerancia normal a la glucosa. Por ultimo, cuando las células
B pierden la capacidad de generar mas insulina (por la resistencia de base)
los niveles de glucosa en sangre aumentan y a medida que progresa el

dafio celular se instaura la diabetes.

Presentacion clinica:

Los pacientes usualmente cursan asintomaticos, con solo evidencia
de hiperglicemia en laboratorio (51); cuando presentan sintomas, pueden

ser.
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— Polidipsia
— Polifagia
— Poliuria

— Fatiga

— Vision borrosa

Muy raramente los pacientes debutan con sindrome hiperosmolar

hiperglucémico (51).

Tratamiento:

Se recomienda un esquema que inicia con cambios en el estilo de

Si esto no funciona, se recomienda el uso de hipoglucemiantes (52)

vida:

— Dieta

— Ejercicio

— Reduccion de peso
(53):
TABLA 1

Antidiabéticos orales

Clase Farmaco Mecanismo
Disminuye la produccion de glucosa
Biguanidas Metformina hepatica; aumentar la captacion de

glucosa muscular

Rosiglitazona

Tiazolidinedionas Pioglitazona

Activadores del receptor hormonal
nuclear PPARy o receptor gamma
activado por el proliferador de
peroxisomas
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Sulfonilureas

Glibenclamida

Estimulan la secrecién de insulina
por su interaccién con el canal K
sensible a ATP en la membrana de

Glipizida a célula b
Glimepirida a celula beta.
Inhibidores de la Acarbosa Inter_fle;]r_i clonhl_c'a a}llfa_ qu::osEIasa,_ ,IO
lucosidasa Miglitol que inhibe la hidrdlisis y la absorcién
9 de carbohidratos en el tracto GlI.
Prolonga los niveles de incretina
Inhibidores de Saxaglipting | 2ctiva; aumentando la sintesis y
. - : : e liberacion de insulina de las células
dipeptidilpeptidasa-4 Linagliptina " L
T beta pancreaticas y disminuyendo la
(DPP-4) Sitagliptina i . :
secrecion de glucagoén a partir de las
células alfa pancreaticas.
Bloquea los canales de potasio
N Nateglinida dependientes de ATP; estimula la
Meglitinidas I : ” : )
Repaglinida liberacion de insulina desde las
células beta pancreaticas.
Ralentiza el vaciamiento gastrico,
. Albiglutida suprime los niveles de glucagén
Agonistas de GLP-1 Exenatida inadecuados y conduce a la pérdida

de peso

Farmacos usados en el tratamiento de DM 2

El tratamiento de primera linea en estos pacientes siempre seréa la

metformina (en ausencia de contraindicaciones); seguida de sulfonilureas;

la tercera linea compuesta por las meglitinidas o inhibidores de la DPP-4

(54).

Indicaciones para el uso de insulina (55):

— Hiperglicemia persistente a pesar del uso de antidiabéticos

orales.

— Como terapia inicial

— Cuando no se distingue entre DM tipo 1 y DM tipo 2
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2.1.6 Infecciones del tracto urinario

El tracto urinario se puede dividir en tracto urinario superior (rifiones

y uréteres) y tracto urinario inferior (vejiga y uretra) (56).

Las ITU se definen como la presencia de MO en las vias urinarias
con cultivo de orina positivo y germen aislado; pueden dividirse segun sus
manifestaciones clinicas y agente etiologico en (57):

— ITU no complicadas
— ITU complicadas

— Bacteriuria asintomatica

ITU no complicadas

Se define como ITU no complicada aquella que se presenta en
pacientes sin anomalias estructurales y sin comorbilidades, como diabetes,
inmunodepresion o embarazo. Es mas comun en el sexo femenino,

considerando la presentacion masculina rara (58).

Muchos de estos casos no necesitan tratamiento ya que se

resolveran espontaneamente

Etiologia:

Escherichia coli, es el MO aislado mas comun; representando

aproximadamente el 75 al 82% (58).

Clinica:
— Disuria

— Aumento de la frecuencia de miccion
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— Incapacidad para iniciar el flujo de orina
— Urgencia

— Hematuria

Evaluacion:

Para realizar el diagndstico se recomienda el urocultivo solo en
casos de hombres, pacientes diabéticos, embarazadas e
inmunocomprometidos; el examen fisico-quimico de orina es indispensable
(59).

Tratamiento:

— Trimetropin-sulfametoxazol 160/800 mg cada 12 h por 7 dias
— Nitrofurantoina 100 mg BID por 5 a 7 dias

ITU complicadas

Se presentan en aquellos pacientes que poseen factores de riesgo
como: anatomia femenina, aumento de la edad, diabetes, obesidad y

relaciones sexuales frecuentes (60).

Etiologia:

Escherichia coli, Klebsiella, Pseudomonas, Estafilococos. Por otro
lado, en el caso de pacientes con DM o inmunocomprometidos pueden

colonizar con Candida (60).
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Clinica:

— Fiebre

— Escalofrios
— Nauseas

— Vomitos

— Lumbalgia

Las ITU complicadas graves pueden presentarse en cuadros
sépticos (60).

Evaluacion:

— Cultivo de orina y fisico-quimico de orina.
— Radiografia y tomografia computarizada: descarta abscesos

perinéfricos, hidronefrosis, etc.

— Ecografia del tracto renal: todas las mujeres con ITU
complicada.

Tratamiento:

— Tratar el shock séptico, de ser el caso, con reanimacion
agresiva de liquidos, asi como antibiéticos de amplio
espectro.

— En caso de no ser un cuadro séptico, se hace uso de
antibioticos de amplio espectro, segun MO aislado y

antibiograma.

Bacteriuria asintomatica
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Se define como bacteriuria asintomética al cuadro clinico
caracterizado por ausencia de signos y sintomas de ITU en presencia de
10”5 UFC/ml en 2 o mas muestras (58).

Entre los agentes etiol6gicos responsables se encuentran: E. coli,
Klebsiella, Proteus y Providencia.

2.1.7 Relacién entre ITUy DM tipo 2

El riesgo de ITU en pacientes diabéticos es mas alto que en

pacientes que no la poseen (61).

Entre los principales factores de riesgo se encuentran: dafio
neurologico de la vejiga que lleva al almacenamiento de orina lo que
provoca la proliferacion bacterias; niveles altos de glucosa en la orina

estimulan al crecimiento de bacterias; el paciente es inmunocomprometido.

A pesar de que E. coli es el MO méas comun en pacientes
competentes, en este tipo de pacientes figuran otros agentes etioldgicos

como: hongos, Enterococos, Estreptococos del grupo B y Proteus mirabilis.

2.2 Marco legal

Constitucion de la Republica del Ecuador:

Art.32.- La salud es un derecho que garantiza el estado, cuya
realizacion se vincula al ejercicio de otros derechos, entre ellos el derecho
al agua, la alimentacién, la educacién, la cultura fisica, el trabajo, la

seguridad social, los ambientes sanos y otros que sustentan el buen vivir.
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El estado garantizara este derecho mediante politicas econémicas,
sociales, culturales, educativas y ambientales; y el acceso permanente,
oportuno y sin exclusion a programas, acciones y servicios de promocion y
atencion integral en salud, salud sexual y salud reproductiva. La prestacion
de los servicios de salud de regira por los principios de equidad,
universalidad, solidaridad, interculturalidad, calidad, eficiencia, eficacia,

precaucion y bioética, con enfoque de género y generacional (62).

El Codigo Organico de la Salud, sefala:

Art. 3.- La Salud es el estado de completo bienestar, mental, fisico
y social, y no solamente la ausencia de afecciones o enfermedades. La
salud implica que todas las necesidades fundamentales de las personas
estén cubiertas como son sus necesidades sanitarias, nutricionales,
sociales y culturales. La salud debe ser entendida en una doble dimensioén:
como producto de los determinantes biolégicos, econdmicos, sociales,
politicos, culturales y ambientales; y, a la vez, como productor de
condiciones que permiten el desarrollo integral a nivel individual y colectivo
(63).

Art. 4.- El derecho a la salud consiste en el acceso universal,
permanente, oportuno y continuo a la atencion de alud de manera integral
e integrada, de acuerdo a la politica establecida por la Autoridad Sanitaria
Nacional, para la promocién de la salud, la prevencion de la enfermedad,
la recuperacion, la rehabilitacion y los cuidados paliativos y de largo plazo
(63).

Art. 66.- La Autoridad Sanitaria Nacional promover4, de manera
progresiva que de acuerdo a la necesidad del pais, se realice docencia e
investigacién en todos los niveles de atencion de salud, ademas de las
actividades asistenciales, en conjunto con las instituciones de educacion

superior que hayan sido evaluadas y acreditadas para tales fines por las
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autoridades correspondientes, en establecimientos publicos y privados
(63).

Art. 218.- El Estado, a través de la Autoridad Sanitaria Nacional
garantizara el acceso equitativo, efectivo y oportuno a medicamentos y
dispositivos médicos de calidad, seguros y eficaces, priorizando los
intereses de la salud publica sobre los econdémicos y comerciales,
especialmente en situaciones de emergencia sanitaria y desastres

naturales o antrépicos.

Establecera las politicas y normativas especificas que promuevan el
acceso a medicamentos y dispositivos médicos y otras estrategias a favor
del uso racional de medicamentos. Todas las instituciones publicas y
privadas dentro del Sistema Nacional de Salud tienen la responsabilidad de
promover el uso racional de medicamentos. Las y los profesionales de la
salud autorizados a prescribir medicamentos deberan acatar la normativa
emitida con el objetivo de precautelar el uso racional de medicamentos en
el territorio nacional. El incumplimiento a lo dispuesto en este articulo sera

considerado falta grave (63).

Art. 281.- La Autoridad Sanitaria Nacional priorizara la investigacion
en coordinacion con las autoridades competentes, de enfermedades que
representen un riesgo epidemioldgico parar la poblacion con el objetivo de

caracterizarlas y controlarlas (63).
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CAPITULO III

3.1 Disefio de investigacién

3.1.1 Tipo de investigacion
Estudio de tipo transversal, retrospectivo. De caracter observacional.

Se realiz6 mediante la recoleccion y andlisis de historias clinicas de los

pacientes ingresados en el area establecida en el HTMC.

3.1.2 Alcance

Trabajo de tipo descriptivo, no experimental. En donde se estudiaron

las variables establecidas.

3.1.3 Lugar de investigacion

El presente trabajo se realiz6 en el area de endocrinologia del
Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo del IESS, de la

ciudad de Guayaquil, provincia del Guayas, ubicado en la Av. 25 de julio.

3.1.4 Periodo de lainvestigacién

Periodo abril 2016 a marzo 2018.

3.1.5 Operacionalizaciéon de las variables
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Nivel de

Instrumento de

Nombre Definicion Dimensioén Indicador o L Estadistica
medicion medicion
. Paciente con
Caracteristicas infeccion de
morfolégicas y 1. Mujer L .
%) NP tracto urinario . ) C Frecuencia
© Sexo fisiologicas que 2. Hombre Nominal Historia clinica .
= : de sexo y porcentaje
= definen macho y :
\© masculino o
> hembra f ;
o emenino
g o 35 a 45 afos Pacientes con
a) Edad al momento ) o IVU + DM de . ) . L. Frecuencia
Edad del inareso b. 46 a 56 afos distintos arupos Ordinal Historia clinica orcentaie
9 ' c. 57 a 70 afnos . grup yp J
etarios
Medicion de los P.aC|entes con
. diabetes )
o niveles de glucosa | a. <180 mg/dl . : . e Frecuencia
Control glicémico . mellitus tipo 2 Ordinal Historia clinica .
en sangre mediante | b. > 180 mg/dI : y porcentaje
L. previamente
pruebas rapidas. : i
diagnosticada.
Examen de sangre Pacientes con
gue mide el a. <7% infecciéon de : e
promedio de b. >7% tracto urinario . H'St9r'a clinica / Frecuencia
HbAlc Ordinal Examenes de

glucosa en la
sangre durante los
ultimos tres meses.

diagnosticado
de diabetes
mellitus tipo 2.

laboratorio

y porcentaje
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a. Sulfonilureas. :
. . Pacientes con
. b. Biguanidas. :
c Uso de Farmaco_ que€ POSEE | - Tiazolidinedion dlab_etes .
© fArMacos la capacidad de ' as mellitus 2 Frecuencia
3] hinoalucemia disminuir los niveles d. Medlitinidas tratado Nominal Historia clinica y
= o9 de glucosa en ' gl ) mediante porcentaje.
o ntes. e. Inhibidores de : ,
° sangre. la alfa hipoglucemiant
: es orales.
= glucosidasas
_E Sustancia quimica Paciente
% artificial con las diabético tipo 2 Erecuencia
= Uso de mismas 1. Si que usa , e
© . . : ) : Nominal Historia clinica y
= insulina propiedades quela | 2. No insulina basal, orcentaie
hormona producida prandial o P €.
por el pancreas. mezclas.
_ Examen que mide el
s producto de a. 10— 40 mg Pacientes
2 Urea desecho del b >100 mg diabéticos tipo
,g mecanismo ' 2 que Historia clinica / Frecuencia
c proteico. presenten Ordinal Examenes de )
L . . y porcentaje
C o 06allmal caracteristicas laboratorio
5 . Niveles séricos de o -+ Mg de insuficiencia
& Creatinina creatinina dL. renal
C .
= b. >1.1 mg/dL
La presencia en .
microgrganismos las | & Altas Pacientes con
vias urinarias que en (pielonefritis) infeccion del Historia clinica/ | Frecuencia
ITU condiciones b. Bajas (uretritis, | tracto urinario Nominal Examenes de y
normales son cistitis, diagnosticado laboratorio porcentajes
estériles. prostatitis) por cultivo.
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. E. coli Pacientes con
o Microorganismo . Klebsiella infeccion del . Frecuencia
Agente etiologico del . L . Exadmenes de
encontrado por pneumoniae tracto urinario Nominal . y
ITU . . . laboratorio :
cultivo. . S. aureus diagnosticado porcentajes
. Pseudomonas | por cultivo.
Pcte. con Dx. de Paciente con
DM 2 que mantiene . HbAlc < 7% Frecuencia
. . . . DM 2 con e
Diabetes controlada | parametros de . Glicemia < 180 Historia clinica y
. . control .
glicemia y HbAlc mg/dI . porcentajes
glicémico
adecuados
Nomina
Pcte. con Dx. de Paciente con
. DM 2 que mantiene HbAlc > 7% : Frecuencia
Diabetes mal . : . DM 2 sin T
parametros de Glicemia > 180 Historia clinica y
controlada licemia y HbAlc no mg/dI control orcentajes
9 y 9 glicémico P J

adecuados
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3.2 Poblaci6on y muestra

La muestra esta compuesta por 601 pacientes diabéticos tipo 2 con
diagnéstico de ITU, ingresados en el area de endocrinologia del Hospital
Teodoro Maldonado Carbo del IESS. El muestreo es de tipo no

probabilistico a conveniencia.

Criterios de inclusioén:

- Datos clinicos completos

- Pacientes en un rango de edad entre 35 a 70 afios

Criterios de exclusion:

- Pacientes con malformaciones renales congénitas
- Pacientes con inmunosupresion

- Pacientes en dialisis

- Pacientes con otras infecciones (no ITU)

- Pacientes con manipulacion de la via urinaria

El universo conté con 1511 pacientes, sin embargo, al momento de
aplicar los criterios de exclusion la muestra se estableci6 finalmente en 601

pacientes. (Figura 1).

N = 1511
CIE 10: E11 + N390

539 pacientes fuera del
rango de edad (< 35y > 70
afnos)

25



127 pacientes en dialisis

81 pacientes con otras
infecciones no ITU

63 pacientes con
manipulacion de via urinaria

59/ 41 pacientes con
inmunosupresion y
malformaciones renales
respectivamente

N = 601 pacientes
incluidos en el estudio

Figura 1. Muestra de pacientes con DM 2 + ITU en el Hospital “Teodoro Maldonado Carbo”
del IESS. Elaborado por: Soledad Lozano Rodriguez (2018).

3.3 Descripcién de los instrumentos, herramientas y procedimientos

de la investigacion.

El universo se establecié mediante la base de datos proporcionada
por el area de docencia del Hospital de Especialidades “Teodoro
Maldonado Carbo” del IESS.

Los datos se recolectaron en computadora, usando el programa
Microsoft Excel, a través de la informacién dada por el software AS-400 que

contiene las historias clinicas del hospital.
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La tabla de recoleccion de datos tenia lo dispuesto en las variables,
posteriormente se llend con lo obtenido. El analisis estadistico se realizo
usando Excel mediante la aplicacion de formulas y la representacion de la

informacion a través de frecuencias y porcentajes con barras.

3.4 Aspectos legales

Se obtuvo la autorizacion para el analisis de las historias clinicas de
las autoridades hospitalarias posterior al envio de una carta dirigida al
coordinador del area de investigacion; proceso formal que se realiza con el
fin de proteger la confidencialidad de los pacientes. No se hace uso de

consentimiento informado ya que es un estudio retrospectivo.
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CAPITULO IV

4.1 Resultados

4.1.1 Prevalencia de infecciones urinarias en pacientes con DM 2

Pacientes con ITU +
DM 2

Figura 1. Prevalencia de pacientes con DM 2 e ITU en el HTMC. Elaborado por: Soledad
Lozano Rodriguez (2019).

Contando con un universo de 1511 pacientes, determinamos que la
prevalencia de las infecciones urinarias en pacientes diabéticos ingresados
en el area de endocrinologia, durante el periodo de abril 2016 a marzo 2018
en nuestra poblacién, es del 39,7 %. Lo que significa que, por cada 500

pacientes, 199 de ellos tenian esta patologia (Figura 1).
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4.1.2 Agente etiolégico relacionado ala ITU

Entre los microorganismos responsables de las ITU se identifico a E.

coli como agente principal, aislado en 187 pacientes (31,1%), seguido de

Candida albicans presente en 73 pacientes (12,2%),

Pseudomona

aeruginosa en 64 pacientes (10,6%), Klebsiella pneumoniae en 58

pacientes (9,6%), E. coli cepa BLEE en 57 pacientes (9,5%), y S. aureus

en 43 pacientes (7,2%). En menor frecuencia se aislaron Enterococcus, S.

epidermidis y C. glabrata. No obstante, en 28 pcts no se aislé ningin MO

en el cultivo (Figura 2).

C. glabrata %.3.2% g
S. epidermidis 5,5% . 4q
No se aislaMO ®.4.6% .o
E. coli BLEE 9,5 57
C. albicans 12,2% 73 |
Porcentaje
S aureus 12 43 Frecuencia
Enterococcus spp. 6,5% 44
P. aeruginosa 10,6% 64
K. pneumoniae 9,6% 58
E. coli 31,1% 187
50 100 150 200

Figura 2. Agente etiolégico de ITU en pacientes diabéticos en el HTMC. Elaborado por:

Soledad Lozano Rodriguez (2019).

4.1.3 Distribucion de edad y sexo
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Las infecciones del tracto urinario afectaron con mayor predominio a
la poblacién femenina, es decir, de 601 pacientes, 372 eran mujeres,
representando el 61,9%. El sexo masculino, por otro lado, represento el
38,1% (229 pacientes) (Figura 3). Mientras que el rango de edades de la
muestra oscila entre 35 a 75 aflos con una edad promedio de 57 afnos.

400 372

350
300

250 229

200 Frecuencia

Porcentaje
150

100

61,9%

Femenino Masculino

Figura 3. ITU en pacientes con DM 2 segun el sexo en el HTMC. Elaborado por: Soledad
Lozano Rodriguez (2019).

4.1.4 Factores de riesgo implicados en laITU

Se estimaron variables como glicemia, HbAlc y tratamiento

hipoglicemiante para evaluar los factores de riesgo relacionados a la ITU.

Para la evaluacion de la glicemia y la HbAlc se dividieron a los
pacientes en 2 grupos. Aquellos que presentaron glicemias al azar < 180
mg/dl y HbAlc < 7% pertenecian al grupo de diabéticos controlados; por
otro lado, pacientes con glicemias al azar > 180 mg/dl y HbAlc > 7%

formaban el grupo de diabéticos mal controlados.
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El grupo conformado por pacientes diabéticos con glicemias mal

controladas representa el 57% (343 pacientes), mientras que el 43% (258

pacientes) presento6 glicemias normales (Figura 4).

400
350
300 258
250
200
150

100
43%
50

0 ]

Controlados

343

Frecuencia
m Porcentaje

57%

Mal controlados

Figura 4. Glicemia al azar en pacientes con DM 2 + ITU en el HTMC. Elaborado por:

Soledad Lozano Rodriguez (2019).

Como se observa en el gréafico de barras, el 62,5%, es decir, 376

pacientes, presentan valores de HbAlc > 7%. Mientras que 225 pacientes

presentaron valores de hemoglobina glicosilada < 7% (Figura 5).

400
350
300
250 225
200
150

100
0
50 37,5%

0 ]

Controlados

376

m Frecuencia

m Porcentaje

62,5%

Mal controlados

Figura 5. Hb glicosilada en pacientes con DM 2 en el HTMC. Elaborado por: Soledad

Lozano Rodriguez (2019).

31



El tratamiento hipoglicemiante de mayor predominio en la poblacién
estudiada es la insulina, representando el 42,6% (256 pacientes); seguido
del uso de insulina mas antidiabéticos orales con un 29% (174 pacientes),
y, por ultimo, pacientes que solo hacen uso de hipoglicemiantes orales
como metformina, con un 22,9% (138 pacientes). No obstante, el 5,5% de

la muestra no refiere tomar tratamiento alguno (Figura 6).

300
256
250
200 174
150 138 Frecuencia
Porcentaje
100
42 .6%
50 22 9% 29% 33
5,5%
0
Insulina  Antidiabéticos Ambos No refiere

orales

Figura 6. Tratamiento hipoglicemiante en poblacion de estudio. Elaborado por: Soledad
Lozano Rodriguez (2018).

Un gran namero de pacientes dentro de la poblacién estudiada
presenta valores de glicemia y HbAlc que los clasifican dentro del grupo
de diabéticos mal controlados. Asi mismo, el 42,6% usa la insulina como
tratamiento basal para su diabetes. Por lo tanto, se puede describir que el
principal factor de riesgo para la ITU en los pacientes con DM 2 es el mal

control glicémico.

Por lo dispuesto anteriormente podemos determinar factores de
riesgo como glicemia mal controlada, HbAlc elevada, asi mismo, el

tratamiento hipoglucemiante de eleccion siendo insulina, permite
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establecer que los pacientes no constan con un perfil de diabetes bien

controlada.

4.2 Discusién

Las infecciones constituyen una de las principales causas de morbi-
mortalidad en pacientes con DM 2. El estado del sistema inmunitario de
estos pacientes no solo los hace susceptibles a la mala evolucion del
cuadro clinico, sino también a la tendencia del microorganismo involucrado
a desarrollar resistencias a los tratamientos de rutina; es por esto que
algunos autores describen a la diabetes mellitus como el factor principal de
predisposicion. Las infecciones del tracto urinario corresponden a la

segunda causa mas comun de infecciones en este tipo de individuos (4).

En el presente estudio, la prevalencia general de infecciones del
tracto urinario (ITU) fue del 39,7%, es decir, por cada 500 pacientes, 199
de ellos tienen esta patologia. Asi mismo, un estudio realizado en China en
el 2018, concluyd, con una muestra de 3652 pacientes, la prevalencia del
11.2%, que corresponde a resultados similares a estudios reportados en
Asia (rango de prevalencia 13.0 — 24,4%) (10). No obstante, es necesario
la realizacion de un muestreo randomizado, no controlado, para aseverar

la alta tasa de pacientes afectados en esta investigacion.

El uropatdégeno aislado mas comun fue E. coli (31,1%), seguido de
otros microorganismos como: Candida albicans (12,2%), Pseudomona
aeruginosa (10,6%), Klebsiella pneumoniae (9,6%), E. coli cepa BLEE
(9,5%), y S. aureus (7,2%). En menor frecuencia se aislaron Enterococcus,
S. epidermidis y C. glabrata. Al igual que en mdultiples revisiones
sistematicas, la E. coli es el principal agente etiolégico de las ITU y el S.

aureus la bacteria grampositiva mas aislada (10) (6) (64) (65); por el
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contrario, en otros estudios, la segunda bacteria gramnegativa mas comun

es la Klebsiella pneumoniae (10).

Las mujeres muestran mas infecciones urinarias con un 61,9%, es
decir, de 601 pacientes que pertenecian a la muestra, 372 eran mujeres;
mientras que el 38,1% eran hombres, hallazgo similar a diversos estudios,
donde describen factores como la situacidon anatomica, corta distancia
entre el ano y la uretra, el uso de anticonceptivos o dispositivos intrauterinos
y la corta longitud uretral en los pacientes femeninos (9) (20) (54). Sin
embargo, existen estudios donde relacionan la edad de los pacientes a la
alta prevalencia, independientemente del sexo. En el presente estudio se
contd con pacientes de edades entre 35 a 70 afios, con una media de 44

anos.

Se estimaron variables como glicemia, HbAlc y tratamiento
hipoglicemiante para evaluar los factores de riesgo relacionados a la ITU.
Los pacientes fueron agrupados segun sus valores de glicemia al azar y
Hb1Ac en mal controlados y controlados. Segun la Asociacion Americana
de Diabetes (ADA) (66), los valores de HbAlc y glicemia 6ptimos en un
paciente con diabetes son < 7% y < 180 mg/dl respectivamente, y por lo
tanto aquellos que tengan valores superiores a estos se consideran como
diabéticos mal controlados. En la poblacion se encontro que el 57% de los
pacientes tienen un mal control glicémico y el 62,5% posee valores de
HbAlc > 7%. De manera similar, en otros estudios describen al mal control
glicémico del paciente como el factor de riesgo principal de las infecciones

genitourinarias (65) (67).

El tratamiento que usan el 42,6% de los pacientes estudiados es la
insulina, seguido de la terapia combinada (antidiabéticos orales + insulina)
(29%), mientras que solo el 22,9% usa antidiabéticos orales. Para los

pacientes con DM2 el tratamiento de primera linea son los hipoglicemiantes
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orales; el uso de insulina esta indicado en: pacientes que no logran el
control glicémico a pesar del tratamiento con los farmacos orales,
descompensacion metabolica y Hb1Ac > 9% (68); si un paciente manejaria

estas caracteristicas, seria considerado mal controlado.

Por lo dispuesto anteriormente, se concluyd que entre los principales
factores de riesgo relacionados a la ITU se encuentran: mal control
glicémico (Hb1Ac > 7%; Glicemia al azar > 180 mg/dl), asi como pobre
adherencia al tratamiento. No obstante, se necesitan estudios de
correlacion de variables que demuestren si existe dependencia de las
mismas. Este hallazgo es similar en otros estudios donde describen a

pacientes con glicemias > 180 mg/dl con una alta prevalencia de ITU (6).
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CAPITULO V

5.1 Conclusiones

En conclusion, la prevalencia de infecciones del tracto urinario es
alta en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 ingresados en el area de
endocrinologia del Hospital Teodoro Maldonado Carbo, y al igual que en
multiples estudios, es una infeccibn muy comun en esta poblacion. Siendo
mas encontrada en el rango de grupo etario entre 35 y 70 afios con una
media de 44.

El microorganismo mas aislado en los urocultivos es la bacteria
gramnegativa Escherichia coli, por otro lado, también se aislaron hongos
como la C. albicans y grampositivos como S. aureus con un. No obstante,
se aisl6 E. coli BLEE en 57 pacientes, lo mismo que puede estar

relacionado al fracaso de tratamientos antibiéticos empiricos.

Entre los factores de riesgo de los pacientes con DM2 de desarrollar
ITU se encontraron: sexo femenino (372 pacientes de la muestra estudiada
eran mujeres), valores sostenidos de glicemias al azar > 180 mg/dl, valores
de Hb1lAc > 7%, es decir, pacientes con diabetes mal controladas. Asi
mismo, la insulina fue el tratamiento de la mayoria de la muestra, lo que
asevera el mal control glicémico, ya que este farmaco se usa en casos de
fracaso con terapia de antidiabéticos orales principalmente; y que a pesar
del uso del mismo, la mayoria de los pacientes siguen con glicemias

elevadas.
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5.2 Recomendaciones

Se recomienda realizar uroandlisis de rutina y urocultivos, asi
mismo, hacer el respectivo seguimiento en las consultas subsecuentes en

pacientes con sintomatologia urinaria caracteristica.

Reforzar las guias practicas clinicas de diabetes mellitus con
epidemiologia, factores de riesgo y estrategias de diagndstico y tratamiento
de ITUs en estos pacientes.

Realizar estudios con un muestreo randomizado, no controlado, que
también contenga a pacientes con diabetes mellitus tipo 1, con el fin de
establecer una caracterizacion completa del comportamiento de estas
infecciones. Asi como hacer estudios prospectivos de correlacion de
variables para establecer cuales son los factores que aumentan la

prevalencia de ITU.
También se recomienda el manejo de la infeccion del tracto urinario

en pacientes diabéticos apoyandose con cultivos y pruebas de

susceptibilidad antimicrobiana.
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Memorando Nro. IESS-HTMC-CGI1-2018-0204-FDQ
Guayaquil, 18 de septiembre de 2018

PARA: Sra. Maria Soledad Lozano Rodriguez
Interna de la Universidad de Especialidades Espiritu Santo

De mi consideracion:

Por medio del presente, informo a usted que ha sido resuelta factible su solicitud para que pueda
realizar su trabajo de Investigacion: “PREVALENCIA DE INFECCIONES URINARIAS
COMPLICADAS EN PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO 2. HOSPITAL
"TEODORO MALDONADO CARBO" DEL IESS. PERIODO ABRIL 2016 - MARZO
2018", una vez que por medio del memorando Nro. IESS-HTMC-JUTE-2018-0569-M, de fecha
I3 de septiembre de 2018, suscrito por el Espc. Wagner Salazar Lépez, Jefe de la Unidad
Técnica de Endocrinologia, hemos recibido el informe favorable a la misma.

Por lo anteriormente expuesto reitero que puede realizar su trabajo de titulacion siguiendo las
normas y reglamentos del Hospital Teodoro Maldonado Carbo.

Particular que comunico para los fines pertinentes.

Atentamente,

Mgs. Wilson Stalin Benites Illescas
COORDINADOR GENERAL DE INVESTIGACION, ENCARGADO HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES - TEODORO MALD ONADO CARBO

Referencias:
e [ESS-HTMC-CGTIC-2018-4860-M

e [ESS-HTMC-CGI-2018-0573-M
e [ESS-HTMC-JUTE-2018-0544-M
e [ESS-HTMC-CGI-2018-0551-M
e Solicitud de Estudiante
em
Renovar para actuar -
aaua’.para aervir 4 Wwww. IQSS,gOb, ec / @IESSec f IESSecu IESSec
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