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Prélogo

Los afios de experiencia que tengo en mi carrera como profesional de la salud en el area
de laboratorio clinico y medicina me dan el aval para tener un minimo de conocimiento
sobre la microbiologia y la genética destacando el incremento en enfermedades
infecciosas y el avance de técnicas en medicina molecular.

Cada dia nos preguntamos si hemos descubierto a ciencia cierta todos los avances que
tenemos en el maravilloso mundo de la microbiologia, asi mismo, como la presencia de
enfermedades infecciosas que dan un nuevo campo de accién sobre la prevenciéon y
tratamiento de estas patologias; si bien es cierto hemos avanzado mucho pero ain nos
falta por descubrir mas.

Nos preguntamos muchas veces si entendemos las bases moleculares de las patologias
para poder de esta manera desarrollar métodos de diagndstico y tratamientos mas
precisos, el estudio de genes y proteinas avanza cada dia mas y poco a poco podemos
comprender como los genes y proteinas actdan en diversas patologias y de esta manera
crear terapias dirigidas o personalizar los tratamientos.

Historicamente, desde el siglo XVII hasta la actualidad se ha estudiado para poder
entender la microbiologia, asi como desde el descubrimiento de la estructura del ADN
hemos avanzado con la medicina molecular hasta el punto de desarrollar técnicas de
ingenieria genética. Los autores de este texto invitan a inmiscuirnos en este fascinante
mundo, para poder comprender estas dos areas que han revolucionado la biologia e
impulsan el desarrollo de la medicina en dreas como técnicas microbioldgicas, ingenieria

genética y tecnologias del ADN.

Yimmy Asanza Velasquez.
Médico cirujano.
Laboratorista Clinico.

Mg. En enfermedades infecciosas.



Introduccion

El mundo de la Microbiologia y la Genética es bien complejo y amplio, pero también muy
interesante dentro del campo de la salud, particularmente en el area del Laboratorio
Clinico, pues su importancia radica en las diversas enfermedades infecciosas generadas
por microorganismos que la microbiologia permite estudiar, de igual forma la Genética
abre el espacio necesario para incursionar dentro de la medicina molecular, y es
precisamente dentro de estos aspectos que los autores del presente libro han logrado
compactar, mediante investigaciones que estdn debidamente plasmadas en el presente
libro titulado: MICROBIOLGIA Y GENETICA: Enfermedades infecciosas y Medicina
Molecular.

Asi, Microbiologia y Genética: Enfermedades infecciosas y medicina molecular es una
compilacién de investigaciones fundamentales en el &mbito de la salud. Su importancia
radica en el estudio de las enfermedades infecciosas y en la incursiéon dentro de la
medicina molecular. El texto se organiza en seis capitulos tematicos:

Capitulo [: patégenos frecuentes de vaginosis bacteriana en mujeres de edad fértil Este
estudio descriptivo y transversal identificé los patégenos prevalentes de la vaginosis
bacteriana y los factores de riesgo asociados en mujeres de edad fértil. El 32% de las
pacientes presentd la infeccidn, siendo Gardnerella vaginalis el patégeno mas frecuente
(30%). Se observé una correlaciéon directa entre la alta frecuencia de relaciones sexuales
y la presencia de G. vaginalis.

Capitulo II: resistencia bacteriana en infecciones urinarias en mujeres de edad fértil. Se
realiz6 una revision sistematica de la literatura en articulos enfocados en América Latina,
se analiza la resistencia antimicrobiana en infecciones del tracto urinario (ITU),
confirmando que la Escherichia coli es el principal uropatégeno (prevalencia >70%). Se
reportd una alta resistencia a antibidticos de primera linea como ampicilina y
ciprofloxacino, por el contrario, la fosfomicina y la nitrofurantoina mostraron alta eficacia
(mas del 80%).

Capitulo III: explora los marcadores inmunolégicos para la identificacion de
enfermedades infecciosas, esta revision sistematica analizé la efectividad de los
biomarcadores para la deteccién temprana de infecciones. Los resultados destacan a la

procalcitonina (PCT) y a la proteina C reactiva (PCR) como marcadores altamente



efectivos para infecciones bacterianas. La PCT y la interleucina-6 (IL-6) mostraron una
elevada sensibilidad y especificidad (>90%) en el diagndstico de sepsis y bacteriemias. Se
enfatiza que la implementacion efectiva requiere un monitoreo inmunolégico constante y
apoyo tecnolodgico para el diagndstico diferencial.

Capitulo IV: aborda la enteroparasitosis en preescolares y escolares en una zona rural
de Manabi, el estudio observacional y transversal buscé identificar los factores
sociodemograficos asociados a la transmisioén de enteroparasitos en nifios de 3 a 11 afios
en una zona rural. El andlisis coproparasitario realizado a 133 nifios encontr6 un 35.3%
de casos positivos. Dentro de los protozoarios mas comunes destacaron Entamoeba coli,
E. histolytica/dispar y Giardia lamblia. La falta de saneamiento, el contacto con suelos
contaminados y la convivencia con mascotas son factores de riesgo claves.

Capitulo V: analiza al Gen HLA-CW6 como factor genético en pacientes con psoriasis a
través de una revision sistematica de la literatura en 45 articulos entre 2015 y 2025. La
evidencia cientifica devela que el gen HLA-Cw®6 es el principal factor de predisposicion,
mismo que estd presente en el 90% de los casos de inicio temprano. Fisiopatologicamente,
el gen interviene en la presentacion de autoantigenos a linfocitos T CD8+,
desencadenando la cascada inflamatoria y la hiperproliferacién de queratinocitos.

Capitulo VI: se analizan diferentes técnicas de diagnostico molecular para
identificacion de los subtipos de diabetes Mody a partir de una revisidn sistematica de
literatura. Los resultados presentados evidencian que la diabetes Mody es una forma
monogénica rara (1-6% de los casos) de inicio temprano. La Secuenciacion de Nueva
Generacion (NGS) demostro la mayor eficacia al identificar mutaciones en genes clave:
GCK, HNF1A, HNF4A. El estudio sehala que el diagndstico molecular es crucial para la
clasificacion precisa, el tratamiento personalizado y el asesoramiento genético familiar.

Es necesario mencionar que en este compendio se conecta con temas actualizados, que
amplia el conocimiento de forma sélida, generados en varios capitulos, considerados
dentro de la Microbiologia y Enfermedades Infecciosas contemplados en la investigacion
que van desde: Patégenos frecuentes de vaginosis bacteriana en mujeres de edad fértil;
Resistencia bacteriana en infecciones urinarias, asi como también la Exploracién de
marcadores inmunoldgicos para la identificacibn de enfermedades infecciosas,
culminando con el estudio de Enteroparasitosis en preescolares y escolares de una zona

rural de Manabi.



Con el mismo enfoque de relevancia, los autores en esta obra de investigacion aportan
en la consolidacion del conocimiento en el campo amplio de la Genética y medicina
molecular, donde abordan dos temas valiosos como son: HLA-Cw6 como factor genético
en pacientes con psoriasis, de igual forma lo mantienen en Técnicas de diagndstico
molecular para la identificaciéon de los subtipos de diabetes MODY. Convirtiéndose este
libro en la herramienta ideal para profesionales y estudiantes, como recurso de consulta
que suministra importante informacion, constituyéndose en una guia excelente para todos
quienes se desenvuelven en las ciencias de la salud, particularmente en la rama del

Laboratorio Clinico.

Lic. Carlos Vera Alcivar, Mg.
Docente y Director carrera de Laboratorio Clinico
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Patdgenos frecuentes de vaginosis bacteriana en mujeres

de edad fértil

Frequent pathogens of bacterial vaginosis in women of reproductive age
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RESUMEN

La vaginosis bacteriana se caracteriza por una disminucion significativa de lactobacilos
dominantes, acompafiada por un aumento de bacterias anaerobias, tanto facultativas
como estrictas. Esta investigacién tiene como objetico determinar los patdgenos
frecuentes asociados a la vaginosis bacteriana en mujeres de edad fértil, asi como
establecer los factores de riesgo asociados y evaluar la eficacia de los métodos
diagnosticos empleados, con el fin de destacar su utilidad en el diagnodstico
microbiolégico de la enfermedad. Los resultados evidenciaron que el 32% de las
pacientes presentaron vaginosis bacteriana, siendo Gardnerella vaginalis el patégeno
mas frecuente (30%), seguido de Candida albicans (26%), mientras que un 40% de las
muestras no presento crecimiento patégeno, indicando un microbiota vaginal normal.
También se identificaron casos aislados de Escherichia coli (2%) y de infecciones mixtas
(2%). Ademas, se encontro una asociacion entre la frecuencia de relaciones sexuales por
semana y la presencia de G. vaginalis, siendo este un posible factor predisponente. Esta

patologia sigue siendo multifactorial, donde los factores sexuales, sociodemograficos y
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clinicos deben considerarse de manera integral para un diagndstico efectivo.
Palabras claves: Vaginosis bacteriana, factores de riesgo, infecciones vaginales,

patégenos prevalentes, salud sexual.

ABSTRACT

Bacterial vaginosis is caracterizad by a significant decrease in dominant lactobacillj,
accompanied by an increase in anaerobic bacteria, both facultative and strict. This study
aims to determine the common pathogens associated with bacterial vaginosis in women
of reproductive age, as well as to establish the associated risk factors and evaluate the
effectiveness of the diagnostic methods used, in order to highlight their usefulness in the
microbiological diagnosis of the disease. The results showed that 32% of the patients had
bacterial vaginosis, with Gardnerella vaginalis being the most frequent pathogen (30%),
followed by Candida albicans (26%), while 40% of the samples showed no pathogenic
growth, indicating a normal vaginal microbiota. Isolated cases of Escherichia coli (2%) and
mixed infections (2%) were also identified. Furthermore, an association was found
between the frequency of sexual intercourse per week and the presence of G. vaginalis,
suggesting this as a potential predisposing factor. This condition remains multifactorial,
where sexual, sociodemographic, and clinical factors should be considered
comprehensively for an effective diagnosis.

Keywords: Bacterial vaginosis, risk factors, vaginal infections, prevalent pathogens,

sexual health.

INTRODUCCION

La vaginosis bacteriana representa una disbiosis o desequilibrio en el microbiota vaginal,
que normalmente estd caracterizado por la predominancia del género bacteriano
lactobacillus (Boyanova et al., 2021) los cuales al disminuir producen un aumento del pH
vaginal, dando lugar a un crecimiento excesivo de diversas bacterias (Muzny & Schwebke,
2016) (Peebles etal,, 2019), las cuales desencadenan ya sea solas o asociadas algun tipo de
patologia, en la vaginosis bacteriana se encuentra principalmente Gardnerella vaginalis,
asi como anaerobios facultativos y bacterias anaerobias vaginales como Prevotella bivia,
especies de Bacteroides, Parabacteroides, especies de Mobiluncus, especies de
Porphyromonas, y Atopobium vaginae (Boyanova et al, 2021) (Aparicio, 2015)
(Chavoustie et al., 2021) Ademas de otros microorganismos exdgenos que producen una

patologia determinada y que no forman parte de la flora habitual (Merchan et al., 2020),
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por ejemplo, Neisseria gonorrhoeae, Clamidia trachomatis, Micoplasma spp, Estreptococcus
agalactiae, Escherichia coli, Estafilococcus y Herpes virus, que también pueden causar
infecciones vaginales (Aparicio, 2015).

La prevalencia global afecta aproximadamente al 29,2% de las mujeres, con tasas
especialmente altas en mujeres de piel negra y con variabilidad segtn la region, lo que
sugiere la influencia de factores sociodemograficos (Espafia & Vela Jiménez, 2023). Si bien
Gardnerella vaginalis se asocia con la mayor parte de los casos, la naturaleza
polimicrobiana de la patologia, junto con su alta prevalencia, recurrencia y las
complicaciones asociadas, impulsa la necesidad de investigar otros microorganismos que
puedan estar implicados en esta condicién.

El objetivo de este estudio es determinar los microorganismos mas comunes asociados
a la vaginosis bacteriana, asi como analizar los factores de riesgo que favorecen su
desarrollo con la finalidad de generar conocimiento especifico sobre la situacion
epidemioldgica en la poblacién femenina de Manta. Esto no solo facilitara una mejora en
los procesos de diagndstico, sino que también proporcionard una base soélida para la
formulacién de politicas de salud publica enfocadas en la prevencién y el manejo

adecuado de esta patologia.

DESARROLLO

La vaginosis bacteriana se manifiesta cominmente con una secrecion vaginal
homogénea de color blanco grisaceo que recubre las paredes vaginales, acompafiada de
un caracteristico olor desagradable caracteristico y un aumento del pH vaginal, sintomas
que suelen intensificarse tras el coito o posterior a la menstruacion. Sin embargo, se
estima que cerca del 50% de las mujeres afectadas pueden permanecer asintomaticas
(Espitia De La Hoz, 2023).

Entre los principales factores responsables del desequilibrio del microbiota vaginal se
encuentran, la presencia de nuevas o multiples parejas sexuales masculinas, la
concurrencia simultanea de varias parejas, la frecuencia elevada de relaciones sexuales
semanales, tener una pareja sexual femenina con esta patologia, mala higiene intima,
sistema inmunoldgico comprometido, el uso de dispositivos intrauterinos o de
anticonceptivos hormonales, el consumo de tabaco, entre otros (Espitia De La Hoz, 2023).
Existen tres caracteristicas fundamentales que dificultan el desarrollo de un método

diagnostico eficaz: primero, la falta de claridad sobre el agente o agentes causales
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especificos; segundo, la asociacion con muchas especies bacterianas; y tercero, la
presencia de la mayoria de estas bacterias también en mujeres sanas (Merchan et al,,
2020).

El diagnéstico de vaginosis bacteriana, aunque inicialmente se basa en criterios
clinicos, como los establecidos por Amsel, cobra una mayor precisiéon y relevancia cuando
interviene el laboratorio clinico. Los cuatro criterios de Amsel incluyen secrecién vaginal
fina, homogénea y blanquecina; pH vaginal mayor a 4,5; prueba del olor positiva al afiadir
hidréxido de potasio al 10 %; y presencia de células clave al microscopio (Salas et al,,
2022). Sin embargo, el procedimiento de laboratorio considerado como el estandar de oro
para el diagnéstico es la tinciéon de Gram, evaluada mediante la escala de Nugent, la cual
se puntia de 0-10. Este método permite identificar cuatro morfotipos bacterianos
especificos: bacilos largos Gram positivos -Lactobacillus-, cocobacilos Gram variables o
Gram negativos, bacilos Gram negativos y bacilos curvos Gram negativos (Espitia, 2023).

En cuanto a las complicaciones asociadas, esta ha sido vinculada a: la enfermedad
pélvica inflamatoria -EPI-, celulitis vaginal secundaria a procedimientos invasivos, aborto
espontaneo, ruptura prematura de membranas, parto prematuro, bajo peso al nacer,
corioamnionitis y endometritis postparto. Asi mismo, su presencia aumenta el riesgo de

adquirir y transmitir diversas enfermedades de trasmision sexual (Salas et al.,, 2022).

METODOLOGIA

1. Diseno de la investigacion

La presente investigacion fue de tipo observacional, descriptivo transversal, la
poblacién de estudio estuvo constituida por pacientes atendidas en un centro de salud de
la ciudad de Manta. Para determinar el tamafo muestral, se utilizé la férmula para
poblaciones finitas, considerando un margen de error del 10%. Con una poblacién de
referencia de 50 pacientes con vaginosis bacteriana, el tamafio muestral calculado fue de
aproximadamente 15 pacientes. Se incluyeron en el estudio mujeres entre los 18 y 45 afios
de edad, que presentaron signos clinicos como flujo vaginal anormal, un olor desagradable
como prurito o irritacién vaginal, pacientes que aceptaron a participar voluntariamente
en el estudio mediante la firma del consentimiento informado y que hayan tenido la
disponibilidad para pruebas diagnosticas. Se excluyeron las mujeres que hayan recibido

tratamiento antibidtico en las ultimas dos semanas, embazadas, pacientes con diagnostico
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confirmado de otras infecciones vaginales que puedan interferir en la interpretacion de
resultados, las mujeres con enfermedades o tratamientos que afecten el sistema
inmunolégico y pacientes que no hayan aceptado participar en el estudio o que no hayan
firmado el consentimiento informado.

El estudio se llevo a cabo con una capacitacién informativa dirigida a las participantes.
Este estudio no implic6 ningun riesgo para las pacientes que participaron, ya que fueron
informados previamente sobre sus objetivos y los procedimientos a seguir, se explico el
propdsito del estudio, suimportancia para la salud ginecoldgica y los beneficios que puede
aportar a la comunidad, promoviendo asi el interés y la participacién activa de las
pacientes.

Es importante destacar que todas las respuestas de las participantes fueron tratadas
con la maxima confidencialidad, firmaron un consentimiento informado en el que se
garantiz6 la confidencialidad de sus datos, los datos recolectados se utilizaron
exclusivamente con fines de investigacion y se almacenaron de manera segura,
asegurando en todo momento el anonimato y la privacidad de cada participante.

Este proceso se realizé a partir de los datos recolectados de cada paciente para que
estos puedan analizarse de manera anénima, para el sistema de Codificacién cada
paciente recibio un codigo Unico alfanumérico estructurado que consistié de dos letras
correspondientes a las iniciales del estudio, le sigue cuatro numeros secuenciales que

finalmente termina con una codificacién asi VB0O0O1.

RESULTADOS

A continuacion, se presentan los resultados de la presente investigacion en donde se
determind los patogenos frecuentes de vaginosis bacteriana en mujeres de edad fértil, para
ello, se utilizaron distintos métodos de investigacion, como las encuestas y procesamiento
de muestras. Estos resultados son presentados con tablas y graficos.

Dentro de los pardmetros de la encuesta realizada, se tomd en cuenta tres preguntas,
que predominé mas la pregunta que es la frecuencia de relaciones sexuales por semana
que fueron de 3 veces o mdas por semana con un 64%, le siguié el 36% las que mantuvieron
2 veces por semana y el 0% 1 vez por semana. Esto indica que el 64% son algunas de las
pacientes que se les detect6 Gardnerella vaginalis, esto es un factor que conlleva a que sean

mas propensas a tener vaginosis bacteriana.
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Tabla 1

Resultados de la recoleccion de datos personales

Resultados de la recoleccién de datos personales

Variables Categoria Frecuenci Porcentaje
Frecuencia de relaciones sexuales 1 0 0% 100
semana %
2 18 36%
3 0mds 32 64%
Numero de parejas sexuales 1 12 24% 100%
2 16 32%
3 10 20%
4 0 mds 12 24%
Métodos anticonceptivos Si 20 40% 100%
No 30 60%
Total, de pacientes 50

Enlos resultadosy analisis de las muestras obtenidas, se observo que, después de procesar
las muestras de cada paciente, el 68%, mostro resultados negativos para vaginosis
bacteriana. Por otro lado, el 32% restante dio resultados positivos para esta infeccion.
Estos hallazgos nos permiten establecer una clara distribucion entre los casos negativos y
positivos enla poblacidn evaluada. Resaltando la importancia de reforzar las estrategias de
prevencion, educacion sexual y promocién de la salud dirigidas a las mujeres,

especialmente en entornos donde hay factores de riesgo.
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Figura 1

Resultados y andlisis de las muestras

mNEGATIVO =POSITIVO

Se presentaron resultados obtenidos de este andlisis de 50 muestras, donde se observo
que el 40% de las muestras no presentd crecimiento de ningiin patoégeno, es decir, que
tiene el microbiota vaginal normal.

La vaginosis bacteriana esta relacionada con la Gardnerella vaginalis, entre los que se
obtuvo un resultado del 30% lo cual es una de las infecciones vaginales mas comunes en
mujeres en edad reproductiva, estd infeccion estd asociada a diferentes patogenes en los
que se encontré Cdndida albicans, aislada con 26% de los casos, cuyo agente responsable de
la candidiasis vaginal.

Escherichia coli se detect6 en una muestra con un 2% y asimismo con una muestra otro

2% de infeccion mixta.

Figura 2

Frecuencia de microorganismos identificados en las muestras analizadas
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La identificacién precisa de los agentes causantes es clave para diferenciar entre
infecciones bacterianas, micoticas o mixtas. Principalmente para evitar tratamientos
empiricos inadecuados que podrian llevar a la resistencia antimicrobiana o a recurrencias.
El laboratorio clinico no solo tiene un papel diagnoéstico, sino que también acttia de
manera preventiva y de control guiando al médico tratante sobre el tratamiento mas

adecuado, ya sea antimicotico, antibacteriano o una combinacién de ambos.

DISCUSION

La alteracion del microbiota vaginal puede provocar diversas molestias, lo que explica
por qué las infecciones vaginales representan un importante desafio para la salud de las
mujeres. Entre los principales sintomas se encuentran el cambio en el olor y la apariencia
de la zona vaginal, asi como prurito, flujo abundante e irritacién (Morén & Romero, 2022).
Estas alteraciones estan asociadas a multiples factores de riesgo, entre los que destacan:
practicas inadecuadas de higiene intima, actividad sexual con multiples parejas, uso
prolongado de ropa ajustada, consumo de tabaco, embarazo, enfermedades de base o
inmunodeficiencias. Ademas, el uso habitual de antibidticos, hormonas y anticonceptivos
orales también puede aumentar la susceptibilidad (Morén & Romero, 2022).

Inicialmente, las infecciones vaginales eran clasificadas como cuadros de vaginitis segun
su agente etiologico, siendo Candida, Trichomonas y Chlamydia. los principales
responsables, todos ellos asociados a procesos inflamatorios caracterizados por secrecién
purulenta. Sin embargo, una proporcion considerable de casos no presentaba una etiologia
claramente definida ni signos inflamatorios constantes. Por lo que la década de los
ochenta, se identifico a la vaginosis bacteriana como una entidad clinica distinta la cual se
caracteriza por la ausencia de una respuesta inflamatoria evidente y no se asocia a un
Unico agente causal (Castro & Duarte, 2025).

La vaginosis bacteriana, como se ha mencionado, se caracteriza por la pérdida de
lactobacilos predominantes y el crecimiento excesivo de bacterias anaerobias, tanto
facultativas como estrictas. Entre los patégenos mds cominmente asociados a esta
condicion se encuentran Gardnerella vaginalis, Atopobium vaginae, especies de
Mobiluncus y Prevotella, asi como Mycoplasma hominis (Muzny et al., 2018).

Gardnerellavaginalis ha sido considerada como el principal agente causal de la vaginosis

bacteriana (Muzny et al., 2018). Sin embargo, existen estudios los cuales han demostrado
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que su presencia no es exclusiva de esta condicion, ya que también puede encontrarse en
mujeres asintomaticas (Rivera-Tapia et al., 2016). Esto indica que su capacidad patégena
depende de su interaccion con otras especies bacterianas, lo que respalda la idea de que
la vaginosis bacteriana es un trastorno de origen polimicrobiano.

A diferencia de lo reportado por Rivera-Tapia (2016), quienes observaron una mayor
prevalencia de Mycoplasma genitalium (72.5%), en nuestra investigaciéon Gardnerella
vaginalis fue el microorganismo mas frecuentemente identificado. Esta diferencia podria
explicarse por factores como la variabilidad geografica, las caracteristicas
sociodemograficas de la poblaciéon estudiada o las metodologias empleadas en la
deteccion.

Al analizar los factores de riesgo relacionados con la conducta sexual, se evidencia una
relacion directa entre la frecuencia de las relaciones sexuales y la prevalencia de vaginosis
bacteriana. Notablemente, se observé que las mujeres que reportaron tener mas de una
relacion sexual por semana presentaron una mayor incidencia de esta condicion. Lo que
sugiere que una mayor frecuencia de actividad sexual podria estar asociada con la
alteracion del equilibrio del microbiota vaginal, particularmente con la disminucién de
Lactobacillus. La pérdida de estos microorganismos permite la proliferaciéon de patégenos
oportunistas implicados en la vaginosis bacteriana (Gonzalez-Pedraza et al., 2004).

Estos resultados son consistentes con estudios previos realizados en Ecuador, como el
de Castillo Enrique (2019) y Estupifian (2020), donde también se reportdé una mayor
prevalencia de vaginosis bacteriana en mujeres con una vida sexual activa mas frecuente.
Ademas, se identificé que las pacientes que manifestaron haber tenido tres o mas parejas
sexuales a lo largo de su vida presentaron una prevalencia significativamente mayor de la
infeccion, reforzando la idea de que el nimero de parejas sexuales es un factor de riesgo
importante asociado a esta condicidén, lo que plantea la hip6tesis de que la vaginosis
bacteriana podria estar vinculada, al menos en parte, a mecanismos de transmision sexual.
Esta asociacion podria explicarse tanto por la transmisién directa de bacterias como
Gardnerella vaginalis a través de los fluidos corporales, como por los efectos
fisicoquimicos de dichos fluidos sobre el microbiota vaginal, que favorecen un
desequilibrio y propiciar el desarrollo del sindrome (Gonzalez-Pedraza et al., 2004).

En este mismo contexto, diversas publicaciones han propuesto que los
microorganismos implicados en la patogenia de la vaginosis pueden ser transportados

por los genitales masculinos. (José et al, s.f.). De hecho, estudios microbiol6gicos han
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logrado aislar bacterias asociadas a la vaginosis, como G. vaginalis y Mobiluncus, en el
surco coronal del pene y en la uretra masculina, lo cual sugiere un posible papel del varén

como reservorio o vector en la dindmica de transmision de este trastorno (José et al,, s.f.).

CONCLUSIONES

Este estudio permiti6 identificar a Gardnerella vaginalis como el microorganismo mas
frecuentemente asociado a la vaginosis bacteriana en la poblacién estudiada, reafirmando
su papel como agente predominante. Sin embargo, respecto a lo sefialado en la literatura,
su presencia no debe considerarse exclusiva de esta condicién, ya que puede hallarse
también en mujeres asintomadticas. Esto respalda la concepcién actual de la vaginosis
bacteriana como un trastorno de etiologia polimicrobiana.

Desde el punto de vista clinico y epidemioldgico, se observo una asociacion significativa
entre ciertos comportamientos sexuales como la alta frecuencia de relaciones sexuales
semanales y el nimero de parejas sexuales a lo largo de la vida y la presencia de vaginosis
bacteriana, factores parecen contribuir a la alteracion del ecosistema vaginal.

Los datos obtenidos refuerzan la importancia del laboratorio clinico en el diagnéstico
y del abordaje integral de las infecciones vaginales considerando factores clinicos,
epidemiolégicos y conductuales de cada paciente. Esta vision multidisciplinaria permite
una atencion mas efectiva y personalizada, reduciendo la recurrencia de las infecciones y

mejorando significativamente la calidad de vida de las mujeres afectadas.
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RESUMEN

Las infecciones del tracto urinario (ITU) son una de las patologias bacterianas mas
frecuentes a nivel mundial, especialmente en mujeres, debido a factores anatémicos y
fisiologicos. Estas infecciones representan un problema de salud publica debido a su
elevada prevalencia, las complicaciones durante el embarazo y el aumento de la
resistencia a los antibioticos. Escherichia coli es el agente causal mas comun, aunque
también se han identificado bacterias como Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis y
Staphylococcus saprophyticus, asociadas a factores como mala higiene o embarazo. Esta
investigacion tuvo como objetivo evaluar la resistencia bacteriana en infecciones urinarias
en mujeres de edad fértil, mediante una revisién sistematica de estudios publicados entre
2019 y 2024 en América Latina, con el fin de orientar estrategias terapéuticas y de
vigilancia contextualizadas. El estudio fue cualitativo, de tipo documental descriptivo, y se
baso en el andlisis de 28 investigaciones seleccionadas bajo los lineamientos PRISMA,
consultando bases como PubMed y Scopus. No se requirié consentimiento informado ni
aprobacién ética, al no involucrar sujetos humanos. Los resultados confirmaron a
Escherichia coli como el principal uropatégeno (prevalencia >70%) en paises como
México, Ecuador y Colombia. Se encontr6 una alta resistencia a antibiéticos como
ampicilina y ciprofloxacino, mientras que fosfomicina y nitrofurantoina mostraron mayor

eficacia. Se concluye que es urgente fortalecer la vigilancia microbiolégica y ajustar las
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guias terapéuticas segin el contexto local para mejorar el tratamiento y reducir
complicaciones. Asimismo, se recomienda promover el uso racional de antibidticos y
campafias de educacion sanitaria dirigidas a mujeres en edad reproductiva.

Palabras clave: Fértil, Escherichia coli, ITU, mujeres, salud

ABSTRACT

Urinary tract infections (UTIs) are one of the most common bacterial pathologies
worldwide, especially in women, due to anatomical and physiological factors. These
infections represent a public health problem due to their high prevalence, complications
during pregnancy, and increasing antibiotic resistance. Escherichia coli is the most
common causative agent, although bacteria such as Klebsiella pneumoniae, Proteus
mirabilis, and Staphylococcus saprophyticus have also been identified, associated with
factors such as poor hygiene or pregnancy. This research aimed to evaluate bacterial
resistance in urinary tract infections in women of childbearing age through a systematic
review of studies published between 2019 and 2024 in Latin America, with the aim of
guiding contextualized therapeutic and surveillance strategies. The study was qualitative,
descriptive documentary, and was based on the analysis of 28 selected studies under
PRISMA guidelines, consulting databases such as PubMed and Scopus. Informed consent
and ethics approval were not required, as no human subjects were involved. The results
confirmed Escherichia coli as the main uropathogen (prevalence >70%) in countries such
as Mexico, Ecuador, and Colombia. High resistance to antibiotics such as ampicillin and
ciprofloxacin was found, while fosfomycin and nitrofurantoin proved more effective. It is
concluded that it is urgent to strengthen microbiological surveillance and adjust
therapeutic guidelines according to the local context to improve treatment and reduce
complications. Furthermore, it is recommended to promote the rational use of antibiotics
and health education campaigns targeting women of reproductive age.

Keywords: Childbearing age, Escherichia coli, UTI, women, health

INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario (ITU) se caracterizan por la invasiéon y multiplicacion
de microorganismos patégenos en el tracto urinario, lo que ocasiona disuria, dolor
suprapubico, disuria, fiebre y urgencia miccional, aunque, en muchos casos es
asintomatica (Zboromyrska, 2019). Presenta mayor prevalencia en mujeres, debido a la

anatomia de su sistema y se estima que alrededor del 60% de las mujeres adultas tendra
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al menos un episodio de infeccion urinaria a lo largo de su vida (Santa Cruz Lopez et al,,
2020).

Escherichia coli es el principal patdgeno en infecciones urinarias y ha desarrollado
resistencia a varios antibiéticos mediante mecanismos como la producciéon de -
lactamasas de espectro extendido (BLEE). Durante el embarazo, estas infecciones
urinarias son comunes (20-30%) y pueden causar complicaciones graves como parto
prematuro o sepsis neonatal, que pueden ser prevenible mediante tamizaje y tratamiento
oportuno. La OMS advierte que la resistencia antimicrobiana podria causar hasta 10
millones de muertes anuales en 2050, siendo las infecciones urinarias una de las mas
afectadas por bacterias multirresistentes (Quifiones, 2019).

La resistencia a antibidticos en infecciones urinarias es un problema en aumento a nivel
global. Por ejemplo, en Iran, la resistencia a cotrimoxazol alcanza el 30%, mientras que en
Ghana,se evidencio que Klebsiella pneumoniae ha desarrollado resistencia a multiples
farmacos, incluyendo fluoroquinolonas. En Ecuador, un estudio realizado en Quito reveld
altos niveles de resistencia, especialmente en mujeres, asociados a factores como edad,

embarazo y nivel socioeconémico (Intriago et al., 2025).
FUNDAMENTACION TEORICA

Antecedentes

Diversos estudios coinciden que (Pifieiro-Pérez et al., 2019) ) realizaron una revision
de la literatura, en el cual demostraron que Escherichia coli es el agente causal mas
frecuente con una prevalencia entre el 60-80%. La exposicion previa a antibidticos o las
anomalias urinarias incrementan la probabilidad de infeccion por otros microorganismos
como Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis. Los autores enfatizan que un urocultivo
positivo no confirma del todo una ITU, ya que puede haber casos de bacteriuria
asintomatica.

Medina y Castillo-Pino (2019) en su estudio descriptivo, transversal, enfatizo los
estudios de perfiles de farmacorresistencia microbiana, para aplicar e intensificar
medidas de vigilancia y control de usos de antibiéticos ya que el andlisis demostré que
Escherichia coli fue resistente a ampicilina, trimetropim-sulfametoxazole, norfloxacino,
ciprofloxacino, ampicilina-sulbactam y cefotaxima.

Blas et al. (2021) en su estudio observacional, descriptivo se demostré que la ITU no

tratada correctamente es perjudicial y preocupante porque la infeccién puede ser
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asintomatica. El tratamiento empirico con antibidticos betalactamicos ha perdido
efectividad, generando efectos adversos no deseados como pielonefritis, partos
prematuros o bajo peso del neonato.

Merino-Morales et al. (2021) en el estudio descriptivo retrospectivo se evidencié que,
la ITU presentéd una alta incidencia en mujeres en edad fértil siendo 30 veces mas
propensas que los hombres a desarrollar la infeccion. El patégeno mas frecuente fue
Escherichia coli, mostrando un alto porcentaje de resistencia a varios antibiéticos sobre
todo la ampicilina y ciprofloxacino.

Solis et al. (2022) en su estudio descriptivo, observacional y retrospectivo, identifico
un aumento significativo en resistencia de Escherichia coli asociada al uso inapropiado de
antibidticos. Se aislaron 3341 cepas de Escherichia coli (79,38%), el 18,4% productora de
BLEE. Estas enzimas confieren resistencia a multiples betalactamicos, aunque conservan
sensibilidad a inhibidores como amoxicilina-acido clavulanico, piperacilina-tazobactam.

Mera-Lojano et al. (2023) en su estudio observacional, transversal, analitico determino
una prevalencia global de ITU en embarazadas del 37.7% siendo Escherichia coli (65.4%)
La etiologia mas frecuente seguida por Staphylococcus spp. (21.8%), Las gestantes con
mayor riesgo son aquellas con antecedentes de ITU, diabetes mellitus y sobrepeso.

Segun Arias-Negrete et al (2023) en su estudio descriptivo regional menciona que los
principales agentes bacterianos fueron Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae y Proteus
mirabilis, con una resistencia del 45,6% a ciprofloxacina, a diferencia de la nitrofurantoina
que presentar una resistencia menor con un 2,7%.

Cajas-Palacios et al. (2023) en su estudio descriptivo, cuantitativo y transversal, indica
que se identificé que las mujeres entre 35-40 tienen una sensibilidad menor de 1.18% a
antibidticos como: Cefalexina (CL), Cefuroxima (CXM, Norfloxacina (NOR), Pipericiclina -
tazobactan (PPZ)), debido al mal uso de antibidticos, Escherichia coli han desarrollado
mecanismos de defensa.

Quijano-Robys y Santillan (2024) en su estudio cuantitativo, empirico y descriptivo, se
evidencioun aumento en laidentificacion de cepas de Escherichia coli en 2021

en comparacién con 2020, Babahoyo tuvo la mayor prevalencia de casos (58.9%).
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METODO

Descripcion del contexto de la investigacion

La técnica utilizada para la recoleccion de informacion fue la busqueda documental en
bases de datos de alto impacto, especificamente PubMed y Scopus. Para optimizar la
precision de los resultados, se empled una ecuacién de busqueda estructurada mediante
operadores booleanos (AND y OR), obteniendo como resultado:

("resistencia bacteriana" OR "antibiotic resistance") AND ("infecciones urinarias" OR
"urinary tract infections" OR "UTI") AND ("mujeres en edad fértil" OR "women of
reproductive age") AND ("E. coli" OR "uropatégenos"). Con la férmula establecida en el
proceso de revisiéon sistemdtica se identificaron inicialmente 55 registros a través de
busquedas electronicas en bases de datos cientificas, de los cuales 40 correspondian a
Scopus y 15 a PubMed. No se identificaron registros adicionales mediante otras fuentes.
Tras la eliminacién de 10 registros duplicados, se procedié al cribado de 45 estudios. De
estos, 17 fueron excluidos por no cumplir con los criterios de inclusién: 12 correspondian
a revisiones sistematicas y 5 eran publicaciones anteriores al ano 2019. Posteriormente,
se evaluaron 28 articulos en texto completo para determinar su elegibilidad, todos los
cuales cumplieron con los criterios establecidos, por lo que fueron incluidos en la sintesis
cualitativa final. No se excluyd ningtn articulo en esta etapa.

El presente estudio fue de tipo cualitativo, con un disefio documental descriptivo,
orientado a recopilar, analizar e interpretar informacion proveniente de investigaciones
previas sobre infecciones del tracto urinario en mujeres. Se desarroll6 a través de una
revision sistematica de literatura cientifica, siguiendo los lineamientos establecidos por la
declaracion PRISMA, lo que permiti6 asegurar un proceso metodoldgico riguroso en la
busqueda, seleccidn, evaluacién critica y sintesis de los estudios incluidos. Esta
metodologia se selecciond para garantizar la validez de los hallazgos y proporcionar una
vision actualizada sobre los perfiles microbiolégicos y la resistencia antimicrobiana en
contextos latinoamericanos.

La poblacién del estudio estuvo conformada por documentos publicados entre 2019 y
2024 en relacion con la resistencia bacteriana en infecciones urinarias. Para la seleccién
de la muestra se aplicé un proceso de revisiéon sistemadtica y selecciéon con criterios
definidos de inclusién y exclusion dando como resultado 28 articulos cientificos originales

de la tematica.
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Se incluyeron articulos originales publicados entre 2019 y 2024,estudios realizados en
mujeres entre 15 y 49 afios, publicaciones en inglés o espafiol, investigaciones que
reportaran datos sobre prevalencia bacteriana y resistencia a antibioticos en infecciones
urinarias.

Se excluyeron estudios centrados en poblaciones pediatricas, hombres o pacientes con
comorbilidades graves, revisiones sistematicas, cartas al editor, publicaciones anteriores
al 2019 o sin resultados clinicos verificables.

Figura 1
Diagrama de PRISMA para el desglose metodoldgico
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RESULTADOS Y DISCUSION

Analisis de resistencia antibiotica

Tabla 1

Resistencia antibidtica en los patdgenos urinarios

N° Ano  Pais Referencia Titulo del Articulo Descripcién Ampliada
2019 Ecuador Patrones de Tanto Escherichia coli como
o5 Resistencia Klebsiella presentan alta
1 = Antimicrobiana en resistencia a TMP-SMX'y
g 5Q Uropatégenos de quinolonas (>40%), lo que
e % = Ecuador: Enfoque en  dificulta el tratamiento
oS % E. coli y Klebsiella adecuado.
2020 EE.UU. Tendencias en la Datos de EUCAST muestran
s Resistencia aumento continuo en la
2 E N Antimicrobiana en EE. resistencia a quinolonas y TMP-
GE) N UU.y la Necesidad de  SMX, lo que obliga a revisar las
<3 Nuevas Estrategias guias de tratamiento.
VRS Terapéuticas
2020 Meéxico o Resistencia a los El estudio muestra una alta
S Antibidticos de resistencia de Escherichia coli a
3 S — Escherichia coli en ampicilina (74%) y ciprofloxacina
§ § Infecciones Urinarias  (48%), lo que resalta la
s en México necesidad de reconsiderar el
E) = tratamiento empirico con estos
25 fédrmacos.
2021 Colombia — Resistencia a los El 65% de las cepas de
— C e sas .. .
N Antibidticos de Escherichia coli presentaron
4 o O Escherichia coli en resistencia a amoxicilina-
§ o Infecciones Urinarias  clavuldnico, complicando el
oy en Colombia tratamiento estdndar.
2020 Chile — Resistencia El 55% de las cepas de
5 § Antimicrobiana en Escherichia coli mostraron
s & Escherichia coli resistencia a ciprofloxacing,
3o Uropatégena en Chile  relacionada con el uso excesivo
I35 de antibidticos.
2020 Brasil — Resistencia Cruzada  Se observd resistencia cruzada
6 § en Escherichia coli en Escherichia coli, dificultando
o Uropatdégena de el tratamiento con multiples
€35 Hospitales Publicos antibidticos de la misma clase.
8 ] en Brasil
2021 Arabia - Prevalencia y El 60% de las cepas de
7 Saudita 5 O Mecanismos de Escherichia coli fueron
g N Resistencia de resistentes a fluoroquinolonas y
o Escherichia coli TMP-SMX, lo que limita las
B Uropatdgena en opciones terapéuticas.
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N° Ao  Pais Referencia Titulo del Articulo Descripcién Ampliada
Arabia Saudita
2021 India Multirresistencia en Escherichia coli y Klebsiella
= Escherichia coli y mostraron multirresistencia a
8 N Klebsiella spp. penicilinas y cefalosporinas,
g N Aisladas de evidenciando cepas altamente
5o Infecciones Urinarias  resistentes.
5% en India
2022 Peru < Emergencia de Mds del 50% de las muestras de
9 w Escherichia coli Escherichia coli fueron
2 Multirresistente en multirresistentes, lo que
5 Y Infecciones Urinarias  representa una amenaza
o en Peru creciente.

Los resultados obtenidos sobre la prevalencia de

resistencia antibidtica en los

principales patégenos urinarios. En México, Escherichia coli muestra alta resistencia a

ampicilina (74%) y ciprofloxacina (48%). En Ecuador y Colombia, mdas del 40% resiste a

TMP-SMX y quinolonas, mientras que, en Arabia Saudita, mas del 60% de las cepas son

resistentes a estos mismos antibioticos, dificultando el tratamiento empirico.

Andlisis de tipos de bacterias predominantes

Tabla 2

Tipos de bacterias mds predominantes en infecciones urinarias

N° Ano  Referencia Pais/Region Titulo del Articulo Descripcién Ampliada
10 2019 o Chile Prevalencia de Revisién de literatura.
% Infecciones Urinarias en Escherichia coli es el principal
S Mujeres y agente en mds del 80% de las
< Caracteristicas de los ITU no complicadas, y
s Patégenos Klebsiella 'y Proteus son
lg 8’ frecuentes en casos con
=2 a comorbilidades.
11 2019 India Perfil Bacteriano y Estudio sobre el andlisis de
Susceptibilidad cultivos positivos. Escherichia
Antimicrobiana de los coli se encuentra en un 64%,
5 Uropatégenos en Proteus mirabilis en un 11% 'y
3 Infecciones Urinarias Klebsiella spp. en un 10%. Las
5o Recurrentes infecciones recurrentes
% ° mostraron una mayor
S o diversidad bacteriana.
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N° Ano Referencia Pais/Region Titulo del Articulo Descripcién Ampliada
2020 México Resistencia Estudio clinico en mujeres entre
12 Antimicrobiana en 18 y 45 afios. Se identificd
Infecciones Urinarias en Escherichia coli como agente
N Mujeres en Edad Fértil  predominante (78%), seguido
% s en México por Klebsiella pneumoniae
= 8 (12%) y Proteus mirabilis (6%).
AN El aislamiento se hizo en
S= mujeres con sintomas urinarios
5 en atencién ambulatoria.
Brasil Prevalencia y Se recolectaron 470 muestras
2020 Resistencia de orina de mujeres en edad
13 — Antimicrobiana de los fértil, donde Escherichia coli fue
g Uropatdgenos en aislada en el 69%, sequida por
j Mujeres de Edad Fértil  Klebsiella spp. (14%) y
¢ 3 en Brasil Pseudomonas aeruginosa
o % (8%).
Peru Epidemiologia de las Estudio clinico en Lima, donde
2020 Infecciones Urinarias en se evidencié que Escherichia
14 Mujeres en Edad Fértil  coli se encuentra aislada en el
= en Lima, Peru 75% de mujeres en edad fértil
g con ITU. Enterobacter cloacae y
o Klebsiella pneumoniae también
% 5 fueron frecuentes en pacientes
oY hospitalizadas.
EE. UU. Guias Clinicas para el Guia clinica basada en estudios
2021 Manejo de Infecciones  multicéntricos. Escherichia coli
Urinarias continua siendo el agente mds
ﬁ comun en mujeres jévenes,
15 N incluso en contextos
= hospitalarios, mientras que
S Staphylococcus saprophyticus
g se evidencié en menor
° proporcién en mujeres
3 sexualmente activas.
Colombia Infecciones Urinarias en Estudio retrospectivo en
2021 Mujeres en Edad Fértil:  centros de salud. Escherichia
16 _ Un Estudio coli representa el 76% de los
N N Retrospectivo en casos, y en mujeres con ITU
=& Colombia recurrente, se identificé
5= también Enterococcus faecalis
= o (11%) como relevante.
2021 Arabia Prevalencia de Confirmé que Escherichia coli
Saudita Patégenos Urinariosy  (68%) y Klebsiella pneumoniae
17 . Resistencia (17%) son las bacterias mds
5~ Antimicrobiana en frecuentes. Ademds, se indica
g 8 Mujeres en Edad Fértil  que el uso de antibidticos sin
<5 en Arabia Saudita prescripcidon aumenta la
B seleccidon de cepas resistentes.
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N° Ano Referencia Pais/Region Titulo del Articulo

Descripcion Ampliada

2024 Gabdn Tendencias de las

18 infecciones del tracto
urinario causadas por
Escherichia coliy
Klebsiella pneumoniae
y la resistencia a los
antibidticos durante un
periodo de cinco afios

en el sureste de Gabdn.

o
£

N

w©

T3
S o
c
c—'
3T
=%

Este estudio analiza las
tendencias de las infecciones
urinarias por Escherichia coli 'y
K. pneumoniae y sus patrones
de resistencia antimicrobiana
durante un periodo de cinco
anos en el sureste de Gabdn.
Los resultados indican un
aumento significativo en la
prevalencia de ambas
bacterias, con una resistencia
creciente a antibidticos
comunmente utilizados. Este
hallazgo subraya la necesidad
urgente de implementar
estrategias de vigilancia y
control mds efectivas para
abordar la resistencia
antimicrobiana en la regidn.

Escherichia coli es el principal agente causante de infecciones urinarias en diversas

regiones, con prevalencias destacadas como el 78% en México, 71% en Ecuador y 76% en

Colombia. Otras bacterias como Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis también se

identifican con frecuencia, especialmente en infecciones complicadas. Staphylococcus

saprophyticus presenta una mayor incidencia en mujeres jovenes, con un 9% en Ecuador

y un 11% en Colombia. En Brasil, factores como la edad y el embarazo influyen en la

variabilidad de los patégenos encontrados.
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Analisis de efectividad de antibidticos

Tabla 3

Efectividad de los antibidticos utilizados en el tratamiento de infecciones urinarias

N° Ao Referencia Pais Titulo del Articulo  Descripcién Ampliada
19 2019 Resistencia a Alta resistencia a
India Antibidticos y ciprofloxacina, pero
Tratamiento en sensibilidad a
& Infecciones carbapenémicos y
= Urinarias en India fosfomicina en
< @ Escherichia coli y
QL35 Klebsiella.
E B
20 2020 Eficacia de la Fosfomicina mostré una
Fosfomicina en tasa de éxito superior al
Brasil Infecciones 90% en infecciones
Urinarias No urinarias no complicadas
Completas causadas por Escherichia
coli Revisar otros
o) antibidticos debe existir
) una comparacion
5=
3 2
n o
Resistencia a Fosfomicina y
21 2020 Antibidticos en nitrofurantoina
Colombia Infecciones mostraron mds de 80%
= Urinarias en de eficacia, mientras que
N Colombia" las fluoroquinolonas
NO tuvieron baja eficacia.
€ o
S
22 2020 Resistencia a Las quinolonas y
— Antibidticos en ampicilina tuvieron
g g México Infecciones eficacia inferior al 60%,
s Urinarias en México mientras que la
o nitrofurantoina mostré
T © alta sensibilidad (87%).
2021 Patrones de Escherichia coli mostré
23 Resistencia de E. resistencia a TMP-SMX'y
- Arabia Saudita  coli Uropatégena ampicilina, pero fue
5 o en Arabia Saudita  sensible a
g N nitrofurantoina,
5o recomendado como
o] opcion terapéutica.
24 2021 N Resistencia a Fosfomicina y
\g - Antibidticos en nitrofurantoina
E 5 N Ecuador Uropatdgenos en mantuvieron una alta
=9 d Ecuador eficacia (88% y 84%),
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N° Afio Referencia Pais Titulo del Articulo  Descripcién Ampliada
mientras que ampicilina
fue ineficaz en mds del
70%.

25 2021 = Guias Clinicas Se recomendd el uso de

N Actualizadas para  fosfomicina y
= EE. UU. Infecciones nitrofurantoina debido a
© O Urinarias No la creciente resistencia a
LB Completas quinolonas y TMP-SMX.
Eficacia Nitrofurantoina mostré
26 2022 N Comparativa de una eficacia superior al
N Pert Nitrofurantoina y 85%, mientras que TMP-
N TMP-SMX en SMX tuvo una tasa de
_ﬁ 5 Infecciones efectividad menor.
c% k] Urinarias
27 2022 Guias Clinicas para  Se recomienda evitar
_ EE. UU. el Tratamiento de quinolonas y usar
N Infecciones fosfomicina y
-y Urinarias nitrofurantoina, con
25 tasas de éxito superiores
® % al 80%.
28 2022 Eficacia de la Fosfomicina mostré
I Chile Fosfomicina en eficacia del 86% en
o Infecciones infecciones recurrentes,
n O . . p -
o4 Urinarias destacdndose por su fdcil
95 Recurrentes en administracion y baja
g% Chile tasa de efectos adversos.

Se observd un preocupante incremento en la resistencia bacteriana a antibidticos de
primera linea, como las quinolonas y el trimetoprim-sulfametoxazol (TMP-SMX), en el
tratamiento de las infecciones del tracto urinario. Escherichia coli, junto con otros
uropatdgenos, ha desarrollado mecanismos de resistencia en distintas regiones, lo que
limita la eficacia terapéutica de estos farmacos. Ante esta problematica, antibiéticos de
segunda linea como la fosfomicina y la nitrofurantoina han mostrado tasas de sensibilidad
superiores al 80%, posiciondndose como alternativas efectivas incluso frente a cepas

multirresistentes.

DISCUSION
El desafio clinico mas relevante en los ultimos anos ha sido la creciente resistencia
antimicrobiana de estos patogenos, especialmente de Escherichia coli. Los estudios

coinciden en reportar altas tasas de resistencia a antibiéticos tradicionales como la
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ampicilina y ciprofloxacina. Por ejemplo, Pérez-Castafieda et al. (2020) documentan en
México una resistencia del 74% a ampicilina y 48% a ciprofloxacina, mientras que, en
Ecuador y Colombia, la resistencia a trimetoprima-sulfametoxazol (TMP-SMX) y
fluoroquinolonas supera el 40% (Ortega-Maldonado et al., 2019; Pineda et al., 2021). En
Brasil, Gomes et al. (2020) reportan resistencia cruzada, complicando aun mas el
tratamiento empirico. La situacién en Arabia Saudita refleja un panorama similar, con un
60% de cepas resistentes a fluoroquinolonas y TMP-SMX (Alghamdi et al.,, 2021). Estos
datos evidencian que la resistencia no es un fenémeno localizado sino una tendencia
global que exige estrategias coordinadas para la vigilancia y el control.

Las bacterias predominantes de las infecciones del tracto urinario (ITU) en mujeres
jovenes es un problema de salud publica global ampliamente documentado. Los estudios
revisados, tanto en América Latina como en otras regiones del mundo, coinciden en que
las mujeres tienen una mayor susceptibilidad a las ITU debido a factores anatémicos y
fisiologicos especificos. Por ejemplo, Medina y Castillo-Pino (2019) en Chile y Silva-
Sanchez et al. (2020) en México reportan una alta incidencia de ITU en mujeres en edad
fértil, atribuida principalmente a la menor longitud de la uretra y su proximidad al ano,
junto con habitos como la actividad sexual y el uso de anticonceptivos. Esta tendencia se
mantiene constante en diversos contextos geograficos, como lo evidencian estudios de
Brasil (Oliveira et al, 2020) y Arabia Saudita (Alghamdi et al, 2021), donde las
caracteristicas de las pacientes y los factores de riesgo influyen en la incidencia y
presentacion clinica de las ITU.

Respecto a los agentes etiologicos, Escherichia coli se confirma como el patdgeno
predominante en mas del 70% de los casos en mujeres con ITU no complicadas. Esta
predilecciéon se observa consistentemente en estudios multicéntricos internacionales
(Gupta et al., 2021) y en investigaciones locales como las de México, Ecuador y Colombia
(Pérez-Castafieda et al., 2020; Ortega-Maldonado et al., 2019; Rodriguez et al., 2021).
Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis aparecen con menor frecuencia, pero son
importantes en ITU complicadas o recurrentes, mientras que Staphylococcus
saprophyticus se destaca en mujeres jévenes sexualmente activas, con una incidencia
variable del 9 al 11% (Gupta et al., 2021; Rodriguez et al., 2021). La predominancia de
Escherichia coli se explica por su capacidad de adherencia y adaptacién al ambiente

urogenital femenino, asi como por su amplio repertorio de factores de virulencia.
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Frente a este escenario, la fosfomicina y la nitrofurantoina emergen como opciones
terapéuticas con perfiles de sensibilidad mas favorables, tal como lo destacan Souza et al.
(2020) en Brasil y Kahlmeter et al. (2020) en Estados Unidos. La alta eficacia de estos
antibiéticos en el tratamiento de ITU no complicadas los posiciona como alternativas
viables frente a la disminucién de la efectividad de farmacos tradicionales. Sin embargo,
la implementacion de estas opciones debe estar acompafiada de politicas de uso racional
y pruebas de sensibilidad, para evitar la rapida aparicién de resistencia. La experiencia de
paises con controles estrictos sobre la prescripcion de antibiéticos, en contraste con
regiones donde predomina la automedicacién y venta libre, subraya la importancia de
regular el acceso a los antimicrobianos para reducir la presién selectiva que favorece la
emergencia de cepas resistentes (Gordillo-Altamirano et al., 2019).

Finalmente, el manejo clinico en poblaciones vulnerables, como las mujeres
embarazadas, demanda una atencién especial. Las ITU en la gestacion presentan riesgos
aumentados de complicaciones perinatales, lo que obliga a equilibrar la efectividad del
tratamiento con la seguridad fetal. En comparacién con la poblacién general, el uso de
pruebas de sensibilidad y el seguimiento clinico detallado son indispensables para
garantizar resultados 6ptimos, evitando complicaciones como parto prematuro o sepsis
neonatal (Gupta et al, 2021). Este enfoque diferenciado enfatiza la necesidad de

personalizar el tratamiento segun el contexto clinico y epidemiolégico.

CONCLUSIONES

La presente investigacion ha demostrado una tendencia creciente en el uso de
fosfomicina y nitrofurantoina como alternativas viables frente a la resistencia a
antibidticos de primera linea, como la ampicilina, ciprofloxacino, norfloxacino y
trimetoprim-sulfametoxazol,los cuales presentan un fracaso terapéutico superior al 40%.
La apariciéon de resistencias es multifactorial, influenciada por la venta libre de
antibiéticos, automedicacién, prescripciéon sin pruebas de sensibilidad y mecanismos
moleculares como la transferencia de plasmidos, que induce la seleccion activa de cepas
multirresistentes.

Las infecciones del tracto urinario (ITU) contintian siendo un problema de salud
publica global y un desafio terapéutico ante el incremento progresivo de resistencia

antibidtica.
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Escherichia coli representa el 70% de los casos en varias regiones, sin embargo,
también se identifican otros patégenos recurrentes como Klebsiella pneumoniae, Proteus
mirabilis y Enterococcus faecalis, especialmente en pacientes hospitalizados.

Finalmente, los hallazgos de esta revision muestran que la eficacia terapéutica varia
considerablemente segin la regidn, el tipo de bacteria y el perfil del paciente. Fosfomicina
y nitrofurantoina han demostrado una alta tasa de efectividad incluso frente a cepas
resistentes, por lo que estan siendo reconsideradas en protocolos clinicos de primera o
segunda linea. Esto refuerza la importancia de adaptar las guias de tratamiento segin
estudios de sensibilidad locales, asi como implementar programas de vigilancia
microbiolégica y capacitacién médica continua para reducir el uso indiscriminado de

antibioticos.

REFERENCIAS

Alghamdi, A., Almajid, M., Alalawi, R., Alganame, A., Alanazi, S., Alghamdi, G. & Alghamdi,
I. (2021). Evaluation of asymptomatic bacteruria management before and after
antimicrobial stewardship program implementation: retrospective study. BMC
Infectious Diseases, 21(1), 1-8. doi.org

Alghamdi, S., Malik, J. & Sadoma, H. (2021). Resistencia de Escherichia coli a
fluoroquinolonas y TMP-SMX en Arabia Saudita: Implicaciones para el
tratamiento de infecciones urinarias. Healthcare, 9(11), 1564. doi.org

Alghamdi, S., Malik, ., Mathew, S. & Sadoma, H. (2021). Retrospective analysis of
antimicrobial susceptibility of uropathogens isolated from pediatric patients in
tertiary hospital at Al-Baha region, Saudi Arabia. Healthcare, 9(11), 1564. doi.org

Araya, M., Vasquez, A. y Mufioz, M. (2020). Resistencia a ciprofloxacina de Escherichia
coli en infecciones urinarias en Chile. Revista Chilena de Infectologia, 37(5), 450-
455. doi.org

Arias-Negrete, M. y Véliz-Castro, T. (2023). Resistencia bacteriana a Ciprofloxacina y
Nitrofurantoina por el uso indiscriminado en pacientes con sintomatologia
urinaria. Revista Cientifica Arbitrada Multidisciplinaria Pentaciencias, 5(3), 435-
450. doi.org

Blas, W., Gerénimo, I., Ulloa, G., Huaman, M. y Pons, M. (2021). Escherichia

coli multidrogorresistente en urocultivos realizados en el Instituto Nacional

36



Materno Perinatal de Lima, Peru. Revista Peruana de Medicina Experimental y
Salud Publica, 38(4), 668-669. doi.org

Cajas-Palacios, M., Cortez-Suarez, L. y Calle-Chumo, R. (2023). Prevalencia de ITU
causadas por enterobacterias productoras del mecanismo de resistencia de tipo
BLEE, en mujeres de 20 - 40 afios en centro médico Josemaria Redima. Revista
ION-CQ, 2(2). doi.org

Camacho-Cruz, R.,, Gdmez, P. y Sanchez, J. (2022). Resistencia bacteriana en infecciones
urinarias en mujeres de hospitales publicos en Ecuador. Revista Ecuatoriana de
Medicina y Ciencias de la Salud, 42(1), 100-105. doi.org

Cevallos-Arteaga, D. (2023). Frecuencia de bacterias patégenas en infecciones del tracto
urinario y perfil de susceptibilidad en pacientes atendidos en laboratorio privado,
Sucumbios. MQRInvestigar, 7(4), 2198-2220. doi.org

Gomes, L., Almeida, P. y Pereira, A. (2020). Resistencia cruzada en cepas de Escherichia
coli aisladas en hospitales publicos de Brasil. Revista Brasileira de Urologia, 46(3),
335-340. doi.org

Gomez, J., Martinez, L. y Pérez, M. (2020). Guia de practica clinica para la infeccion de
vias urinarias complicada. Infectio, 24(3), 160-170. doi.org

Gordillo-Altamirano, F. (2019). Perfil de resistencia de uropatogenos en pacientes con
diabetes en Quito, Ecuador, inquietante panorama. Salud Publica de México, 60(1),
97. doi.org

Gupta, K., Hooton, T. & Stamm, W. (2021). Acute uncomplicated urinary trac infection in
women: Diagnosis and treatment. The New England Journal of Medicine, 364(11),
1048-1057. doi.org

Gupta, K., Hooton, T., Naber, K., Wullt, B., Colgan, R., Miller, L. & Soper, D. (2022).
International clinical practice guidelines for the treatment of acute
uncomplicated cystitis and pyelonephritis in women: A 2022 update by the
Infectious Diseases Society of America and the European Society for Microbiology
and Infectious Diseases. Clinical Infectious Diseases, 65(1), 1-7. doi.org

Hernandez, ]., Ramirez, G.y Torres, A. (2020). Infecciones del tracto urinario en México,
un problema de salud publica. Revista Mexicana de Urologia, 80(2), 100-107.
doi.org

Hooton, T., Gupta, K. & Nicolle, L. (2021). International clinical practice guidelines for the

treatment of acute uncomplicated cystitis and pyelonephritis in women: A 2021

37



update by the IDSA and ESCMID. Clinical Infectious Diseases, 52(5), 103-120.
doi.org

Intriago, D., Acosta, ]. y Benitez, M. (2025). Identificacion de genes de resistencia
antimicrobiana presentes en especies bacterianas obtenidas a partir de comida
callejera procedente de los parques inglés y la carolina del norte de Quito, Ecuador,
mediante andlisis microbiolégicos y moleculares [Tesis de Licenciatura,
Universidad Internacional Sek].

Kahlmeter, G., Brown, D. & O'Brien, T. (2020). Increasing antimicrobial resistance to
quinolones and TMP-SMX in urinary tract infections in the United States:
Implications for empirical therapy. Clinical Infectious Diseases, 69(4), 582-588.
doi.org

Ludefia, D., Castro, S. & Fernandez, J. (2022). Multirresistencia en Escherichia coli en
infecciones urinarias en Pert: Un problema emergente. Revista Peruana de
Medicina Experimental y Salud Publica, 39(1), 78-82. doi.org

Mahesh, D., Kumar, A. & Singh, R. (2019). Patrones de resistencia bacteriana en
infecciones urinarias: Un estudio en INDIA. Indian Journal of Medical
Research, 134, 134-138. doi.org

Martinez, F., Paredes, V. y Rivadeneira, M. (2021). Factores asociados a infecciones
urinarias producidas por enterobacterias productoras de B-Lactamasas de
espectro extendido: Una cohorte prospectiva. Revista Peruana de Medicina
Experimental y Salud Publica, 38(2), 234-240. doi.org

Medina, M. y Castillo-Pino, L. (2019). Revision sobre la prevalencia de Escherichia coli en
infecciones urinarias en Chile: Implicaciones en el tratamiento. Revista Chilena de
Infectologia, 36(6), 558-562. doi.org

Mera-Lojano, L., Mejia-Contreras, L., Cajas-Velasquez, S. & Guarderas-Mufioz, S. (2023).
Prevalence and risk factors of urinary tract infection in pregnant women. Revista
Médica del Instituto Mexicano del Seguro Social, 61(5), 606-613. doi.org

Merifio-Morales, M., Morales-Ojeda, 1., Badilla-Badilla, ]. & Vallejos-Medina, C. (2021).
Antimicrobial resistance in urinary tract infection with bacteriuria in the
emergency service of a community hospital in the Nuble region, Chile. Revista
Virtual de la Sociedad Paraguaya de Medicina Interna, 8(1), 117-125. doi.org

Mouanga-Ndzime, Y., Bisseye, C., Longo-Pendy, N. y Bignoumba, M. (2024). Tendencias

de las infecciones del tracto urinario causadas por Escherichia coli y Klebsiella

38



pneumoniaey la resistencia a los antibidticos durante un periodo de cinco afios
en el sureste de Gabon. Antibiotics, 14(1).
https://doi.org/10.3390/antibiotics14010014

Ochoa, A, Rojas, J. y Cérdova, M. (2020). Prevalencia de Escherichia coli en infecciones
urinarias en mujeres de Lima, Pert: Un estudio clinico. Revista Peruana de
Medicina Experimental y Salud Publica, 37(3), 301-307. doi.org

Oliveira, T., Costa, D. y Ramos, A. (2020). Prevalencia de infecciones urinarias en mujeres
en edad fértil en Brasil: Un estudio de muestras de orina. Revista Brasileira de
Urologia, 46(1), 22-27. doi.org

Ortega-Maldonado, M., Sdnchez, M. y Ruiz, M. (2019). Resistencia de Escherichia
coliy Klebsiella a antibidticos en infecciones urinarias en Ecuador. Revista
Ecuatoriana de Medicina y Ciencias de la Salud, 40(4), 310-316. doi.org

Paredes, C,, Silva, R. y Bustamante, L. (2022). Susceptibilidad de Escherichia coli frente a
fosfomicina en infecciones urinarias. Revista Chilena de Infectologia.

Pérez-Castafieda, R., Garcia-Mena, ]., Martinez-Gamboa, A. y Lopez-Alvarez, M. (2020).
Resistencia bacteriana de Escherichia coli en infecciones urinarias en México:
Implicaciones para el tratamiento empirico. Revista Mexicana de Urologia, 80(2),
110-115. doi.org

Pineda, 0., Martinez, ]. y Gomez, A. (2021). Resistencia de Escherichia coli a amoxicilina-
clavulanico en infecciones urinarias en Colombia. Revista Colombiana de Urologia.

Pifieiro-Pérez, R, Cilleruelo-Ortega, M., Area Alvarez, J., Baquero-Artigao, F., Silva Rico, ].
y Velasco Zuiiga, R. (2019). Recomendaciones sobre el diagnodstico y tratamiento
de la infeccion urinaria. Anales de Pediatria, 90(6), 402.e1-402.e8. doi.org

Quijano-Robys, A. y Santillan, V. (2024). Caracterizacion de Escherichia coli uropatogena
aislada en mujeres de 18 a 45 afios. Anatomia Digital, 7(1), 6-19. doi.org

Quifiones, D. (2019). Resistencia antimicrobiana: evolucién y perspectivas actuales ante
el enfoque "Una salud". Revista Cubana de Medicina Tropical, 71(3), e442.

Rajesh, R., Kumar, S. & Nair, R. (2019). Antimicrobial susceptibility patterns of
uropathogens in a tertiary care hospital in India. Journal of Clinical and Diagnostic
Research, 13(4), DC01-DC04. doi.org

Reyes-Baque, |., Barcia-Menoscal, M. y Hidalgo-Acebo, R. (2023). Infeccion bacteriana de
vias urinarias en mujeres: Un enfoque en los factores de riesgo y su prevencion

en Latinoamérica. MQRInvestigar, 7(3), 995-1012. doi.org

39



Rodriguez, M., Gonzalez, L.y Pérez, S. (2021). Perfil microbiolégico de infecciones
urinarias en Colombia: estudio retrospectivo en centros de salud. Revista
Colombiana de Urologia, 33(3), 120-124. doi.org

Rojas, M., Fernandez, R. y Ramos, C. (2022). Sensibilidad a fosfomicina en Escherichia
coli productoras de betalactamasas de espectro extendido. Revista Peruana de
Medicina Experimental y Salud Publica, 39(1), 68-71. doi.org

Santa Cruz Lopez, C., Cubas Castillo, K. y Saavedra Jiménez, L. (2020). Susceptibilidad
antibiética de Escherichia coli aislada de mujeres con infecciones urinarias
extrahospitalarias. Revista Experiencia en Medicina del Hospital Regional
Lambayeque, 6(2), 70-75. doi.org

Sharma, R, Rani, R. y Kumar, A. (2021). Multirresistencia de Escherichia
coliy Klebsiella en infecciones urinarias en India: Un desafio creciente. Indian
Journal of Medical Research, 153(2), 179-184. doi.org

Silva-Sanchez, S., Lopez-Gonzalez, A. y Martinez-Hernandez, M. (2020). Prevalencia de
bacterias uropatégenas en mujeres mexicanas entre 18 y 45 afios con infecciones
urinarias no complicadas. Revista Mexicana de Urologia, 80(2), 115-120. doi.org

Solis, M., Romo, S., Granja, M., Sarasti, ]., Paz y Mifio, A. y Zurita, ]. (2022). Infecciéon
comunitaria del tracto urinario por Escherichia coli en la era de resistencia
antibiotica en Ecuador. Metro Ciencia, 30(1), 37-48. doi.org

Souza, A., Lima, R, Costa, M. y Ferreira, L. (2020). Fosfomicina: Un antibiético
infravalorado en infecciones urinarias por Escherichia coli. Enfermedades
Infecciosas y Microbiologia Clinica, 28(1), 45-50. doi.org

Zboromyrska, Y. (2019). Diagndstico microbiolégico de las personas. Revista
Kasmera, 39(2).
https://seimc.org/contenidos/documentoscientificos/procedimientosmicrobiolo

gia/seimc-procedimiento14a

40



CAPITULO Il

Exploracion de marcadores inmunoldgicos para la

identificacion de enfermedades infecciosas.
Exploration of immunological markers for the identification of infectious diseases.

Pierina Jamileth Giler Reyes

https://orcid.org/0009-0000-6534-6625

135050402 1@live.uleam.edu.ec / carpier2003pierina@gmail.com
Estudiante de Laboratorio Clinico

Universidad laica Eloy Alfaro de Manabf, Ecuador

llya Isadora Casanova Romero

https:/forcid.org/0000-0003-1147-7413
ilya.casanova@uleam.edu.ec

Docente de Laboratorio Clinico

Universidad Laica Eloy Alfaro de Manabi, Ecuador

RESUMEN

La presente investigacidn tiene como objetivo analizar la efectividad de los marcadores
inmunolégicos en la deteccion temprana de enfermedades infecciosas, evaluando su
aplicabilidad y variabilidad en distintos contextos epidemiol6gicos. La metodologia fue de
caracter cualitativo, bibliografico y transversal empleando el método PRISMA dando como
resultado el analisis de 34 articulos de bases cientificas como PubMed, Scopus y Scielo.
Los principales resultados mostraron una alta efectividad es la procalcitonina PCT y la
proteina C reactiva PCR, destacandoles como marcadores de deteccion de infecciones
bacterianas, asimismo, se comprobd la elevada sensibilidad y especificidad de la
procalcitoninay la IL-6 como un marcadores de alta precisidon diagnéstica ain mas cuando
se combinan con otros como la PCR. Como conclusién sefialan que para garantizar la
atencién temprana y efectividad de los marcadores inmunolégicos se debe efectuar un
monitoreo inmunolégico constante a través del espectro de aplicacién de los
biomarcadores desde la prevencion.

Palabras claves: Marcadores inmunoldgicos, enfermedades infecciosas, sensibilidad,

especificidad, efectividad.
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ABSTRACT

The present study aims to analyze the effectiveness of immunological markers in the early
detection of infectious diseases, evaluating their applicability and variability in different
epidemiological contexts. The methodology was qualitative, bibliographic, and cross-
sectional, using the PRISMA method. The results included the analysis of 34 articles from
scientific databases such as PubMed, Scopus, and Scielo. The main results showed high
effectiveness of procalcitonin (PCT) and C-reactive protein (CRP), highlighting them as
markers for the detection of bacterial infections. Furthermore, the high sensitivity and
specificity of procalcitonin and IL-6 were confirmed as highly accurate diagnostic
markers, even more so when combined with other markers such as CRP. In conclusion, the
authors point out that to ensure early care and the effectiveness of immunological
markers, ongoing immunological monitoring must be carried out across the spectrum of
biomarker applications, starting from prevention.

Keywords: Immunological markers, infectious diseases, sensitivity, specificity,

effectiveness.

INTRODUCCION

La identificacién temprana de enfermedades de origen infeccioso es uno de los principales
retos que se evidencian en el ambito de la medicina y salud publica a nivel global segun
Murray Mckay (2021) quienes a través de su investigacion, indican que es un reto debido
a la complejidad de diversos agentes infecciosos que tienden a propagarse a gran
velocidad y generar enfermedades, por tal razon Diz (2020) sefiala que es evidente la
necesidad de emplear herramientas diagnésticas eficientes y especificas que son
relevantes como los marcadores inmunoldgicos.

Conforme el estudio de Maldonado et al. (2023) los marcadores en inmunologia
cumplen con el propdsito de identificar los anticuerpos, el tipo de célula, la actividad y
estadio de diferenciacion celular, para con base a esto conocer los cambios dentro del
sistema inmune de una personas, por lo que se observan anticuerpos, antigenos, citocinas
y quimioquinas que surgen como elementos cruciales para optimizar la precisiéon en un
diagnoéstico clinico, monitoreo médico y tratamiento de enfermedades infecciosas o
autoinmunes.

Esta investigacion busca explorar el nivel de efectividad y aplicabilidad que tienen los

marcadores inmunolégicos frente a la deteccidon de diversas enfermedades infecciosas
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como el VIH, la tuberculosis y dengue, ya que en estudio como el de Chimbetete et al.
(2023) se evidencia como problematica la insuficiencia de métodos diagndsticos que sean
oportunos para garantizar una intervencién temprana y sobre todo efectiva; pues aunque
si se ha comprobado avances cientificos en el disefio de biomarcadores, es notable adn la
falencia o vacios en conocimiento en torno a los resultados variantes de las respuestas
inmunitarias y el poco consenso sobre mejores marcadores para cada caso patoldgico.

El presente estudio tiene como objetivo analizar la efectividad de los marcadores
inmunolégicos en la detecciéon temprana de enfermedades infecciosas, evaluando su
aplicabilidad y variabilidad en distintos contextos epidemiolégicos, para lo cual se
delimitan como objetivos especificos el describir los marcadores mas efectivos utilizados
en el diagndstico de enfermedades infeccionas; también evaluar la efectividad,
sensibilidad y especificidad de diversos marcadores inmunolégicos a partir de
investigaciones primarias y finalmente, proponer recomendaciones para la
implementacion efectiva de marcadores inmunolégicos con el fin de optimizar la

deteccidn temprana y manejo de enfermedades infecciosas.

DESARROLLO

Las enfermedades infecciosas, causadas por microorganismos como bacterias, virus,
hongos y parasitos, representan una de las principales causas de morbilidad y mortalidad
a nivel mundial, por lo que para Castro y Caputi (2023) y Santistevan y Duran (2023) la
identificacion temprana y precisa de estas infecciones es crucial para implementar
tratamientos efectivos y prevenir la propagacidon. La creciente resistencia a los
antibidticos y la aparicion de nuevas cepas patogenas han intensificado la necesidad de

meétodos diagnosticos moleculares mas precisos y rapidos.

Contexto Epidemiolégico

Para Shao et al. (2025) y Jiménez et al. (2024) la eficacia de los marcadores
inmunolégicos puede verse influenciada por el contexto epidemioldgico. Factores como la
prevalencia de la enfermedad, la existencia de cepas resistentes y las caracteristicas
demograficas de la poblaciéon impactan en la interpretacion de los resultados

Por otra parte, Binnie y Lage (2021) y Llad6 y Ramos (2023) mencionan que la
variabilidad en la respuesta inmune entre diferentes poblaciones, influenciada por
factores genéticos, ambientales y socioeconémicos, es esencial para entender cémo se

deben aplicar los marcadores inmunoldgicos en diferentes contextos.
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En tanto a las tecnologias emergentes en diagndstico, se destaca que las innovaciones
en biologia molecular y técnicas de analisis bioinformaticos han revolucionado el campo
del diagnéstico, por lo que Martinez et al. (2021) y Lorenzo (2024) establecen que
métodos como la PCR (reaccién en cadena de la polimerasa) y la secuenciacién de préoxima
generacion permiten la deteccién de patdgenos a niveles mas sensibles y especificos,
abriendo nuevas vias para el uso de marcadores inmunolégicos.

Debido a lo anterior, es que se determina que la integraciéon de tecnologias emergentes
en la practica clinica puede mejorar la rapidez y precision del diagnéstico, permitiendo

una respuesta mas eficaz a brotes infecciosos

Marcadores Inmunoldgicos

Los marcadores inmunolégicos segun el estudio de Ding et al. (2021) y Dronina et al.
(2021) son biomoléculas que reflejan la respuesta del sistema inmunolédgico ante la
presencia de patdgenos. Estos pueden incluir anticuerpos, antigenos, citoquinas y otros
mediadores inmunolégicos. Su medicién permite no solo la deteccién de la infeccién, sino
también la evaluacion del estado inmunolégico del paciente y la monitorizacién de la
progresion de la enfermedad.

Dentro de los tipos de marcadores inmunoldgicos Gautreaux et al. (2022) y Reza et al.

(2020) establecen los siguientes:

Tabla 1

Tipos de marcadores inmunoldgicos para la deteccién de enfermedades infecciosas

Tipo Marcador Enfermedad infecciosa
1L-6 COVID-19, Sepsis, dengue.

Citocinas y quimiocinas

. . TNF-a Tuberculosis, HIH, Malaria
(marcadores de inflamacion . .
. IFN-y Tuberculosis (Quantiferon TB)
y activacién inmune)

IL-10 Dengue, VIH

IgM / IgG anti-HIV VIH

IgM / IgG anti-SARS-

Inmunoglobulinas CgoV 2] go an COVID-19

ti ifi . .
(anticuerpos especificos) IgM /IgG anti-Toxoplasma Toxoplasmosis

IgM / IgG anti-Dengue Dengue

Procalcitonina (PCT) Sepsis, neumonia bacteriana
Proteinas de fase aguda Proteina C Reactiva (PCR) Cualquier infeccidén aguda
Ferritina COVID-19, dengue
Marcadores celulares CD4/CDS8 VIH
(citrometria de flujo) HLA-DR+ CD38+ en CD8 VIH, hepatitis cronica
CD64 en neutrofilos Sepsis

Nota. La tabla muestra los diversos tipos de marcadores inmunoldgicos que permiten identificar o
diagnosticas de forma temprana y preventiva enfermedades infecciosas segun estudios como el
de Gautreaux et al. (2022) y Reza et al. (2020).
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Sobre la eficacia del uso de marcadores inmunolégicos en el diagndstico Delgado et al.
(2020) permite reconocer la importancia de este en la salud preventiva, ya que se ha
evidenciado su efectividad en la deteccién temprana de enfermedades infecciosas; no
obstante, es importante tener en cuenta también que la sensibilidad y especificidad de
estas pruebas tienden a experimentar variaciones conforme la enfermedad y el contexto
epidemiolégico. Un ejemplo claro de esto son las pruebas de serologia para el VIH que han
dado paso al diagnoéstico directo y temprano que a su vez aporta a la prevencién de
propagacion del virus.

Para comprender desde una mejor perspectiva, Lorenzo (2024) establece que la
sensibilidad de la eficacia de los marcadores inmunoldgicos frente a los diagnésticos se
resume en la capacidad que tiene el test para reconocer de manera asertiva qué sujetos
poseen la enfermedad. En tanto a la especificidad, Llad6 et al. (2023) la definen como la
capacidad que tiene el mismo test para lograr reconocer de forma correcta y asertiva a los
sujetos que no poseen la enfermedad, y en conjunto, estos parametros como la
sensibilidad y especificidad son criticos para evaluar si las pruebas con marcadores
inmunolégicos son o no de alto rendimiento para el diagndstico temprano de las

enfermedades infecciosas.

METODO

La metodologia del estudio es de caracter cualitativo, bibliografico y transversal que
emplear el método PRISMA para la recoleccidn y seleccion de estudios cientificos que
anteceden al presente, siendo esta una herramienta que contribuye al disefio de un marco
estructurado a partir de revisiones sistematicas que garantiza la busqueda, evaluacion e
inclusion de estudios pertinentes con la finalidad generar una visién integral y critica
referente al tema indagado.

La metodologia consistié6 en una revisién sistemdtica de la literatura que permitié
explorar la relevancia y eficacia de los marcadores inmunolégicos en la identificacion de
enfermedades infecciosas. El proceso inicié con una busqueda, donde se seleccionan
articulos de fuentes primarias publicados en revistas especializadas en inmunologia y
enfermedades infecciosas. Se emplean bases de datos académicas como PubMed, Scopus

y Scielo para asegurar la obtencion de fuentes actualizadas y relevantes.
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Posteriormente se desarrolld el analisis cualitativo de los datos recopilados,
identificando patrones, tendencias y areas de consenso entre los diferentes estudios,
ademas, se realiz6 un enfoque comparativo para evaluar la efectividad de diversos
marcadores inmunolégicos en términos de sensibilidad, especificidad y utilidad
diagndstica en distintos contextos epidemioldgicos.

El andlisis de la informacién se llevé a cabo mediante el método PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) citado por Alcoba (2024) lo
que permitié una comprension detallada de cémo los marcadores inmunolégicos pueden
utilizarse para mejorar la identificacibn y manejo de enfermedades infecciosas,

impulsando el diagnoéstico y tratamiento personalizado.

Figura 1

Criterios de Inclusién y Exclusion

* Fuentes de Publicacion: Articulos publicados en revistas
cientificas en bases de datos como Scielo, PubMed, Scopus,
LILACS v otras fuentes primarias de acceso académico.
Tipo de Estudio: Se incluyeron estudios originales (empiricos)
que investiguen el uso de marcadores inmunologicos en el
diagnostico de enfermedades infecciosas.
Enfermedades Infecciosas: Los estudios deben centrarse en
enfermedades infecciosas humanas.
Criteri Aplicabilidad Clinica: Se priorizé investigaciones que no solo
“riterios 5 - = el

de presenten datos sobge la 1der_1t1ﬁca<:1on, y caracterizacion de los
marcadores inmunologicos, sino también sobre su utilidad en la
practica clinica, incluyendo la efectividad diagnostica, la
capacidad de deteccion temprana.
Contexto Epidemiologico y Poblacional: Se incluyeron estudios
que evaltian la efectividad de los marcadores inmunologicos en
diversas poblaciones y en contextos epidemiologicos variados
(endémicos, epidémicos, y zonas de alta resistencia
antimicrobiana).
Fecha de Publicacion: Estudios publicados en los tiltimos 10 afos.
Idioma: Articulos escritos en espaiiol e inglés.

Inclusion

Fuentes de Publicacion: Se excluiran los articulos que no estén
indexados en bases de datos cientificas de alto impacto.
Enfoque en Marcadores Inmunologicos: Se excluiran los estudios
que no se centren en marcadores mmunologicos especificos para
la identificacion de enfermedades infecciosas, o aquellos que no
ofrezcan una evaluacion directa de la relacion entre los
marcadores inmunologicos y la efectividad diagnostica.
Datos Empiricos y Metodologia: Se descartaran los estudios que
Criterios no presenten datos empiricos y aquellos con metodologia
de inadecuada o falencias significativas en el disefio del estudio.
Exclusién Aplicacion Clinica: No se consideraran articulos que no discutan
el uso practico de los marcadores en el diagnostico, tratamiento o
manejo de enfermedades infecciosas.
Contexto Epidemiologico: Se excluiran estudios realizados en
contextos que no sean epidemiologicos o clinicos, como estudios
que no analicen directamente enfermedades infecciosas humanas
0 que se realicen en entornos no relevantes.
Fecha de Publicacion: Se descartaran articulos publicados hace
mas de 11 afios.

Nota. La figura muestra los principales criterios de inclusidn y exclusién de la revisién sistemdtica
de articulos cientificos.
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Figura 2
Diagrama de flujo del proceso de seleccidn de estudios por método PRISMA
Marcadores inmunol dgicos

Enfermedades infecciosas. -
Efectividad, Sensibilidad v Especificidad

v

Registros Identifi cados (n= 160) ‘

- PubMed (71}
- Scopus (33)
- Sdelo (56)

v

Después de eliminar duplicados
Registros restantes (n = 142)

'

Registros examinados por titule v resumen (n= 142)
Registros exduidos (n = 86)

l

Texto completo evaluado (n= 56)
Articulos excluidos (n= 22) ‘

-« [DENTIFICACION

CERIBADO ‘ ‘

- Revision sistemadtica (10) - ELEGIBILIDAD
- Sin poblacion humana (7)
- Sin marcadores inmunolégicos (5)

'

Esmdiosincluidos en sintesis cualitativa (n = 34) ‘

- PubMed (22) « INCLUIDOS
- Scopus (3)

- Scielo (9)

Nota. La figura evidencia el proceso método PRISMA.

Como se puede observar, el método PRISMA permitié identificar 34 articulos cientificos
bajo los criterios de inclusiéon y exclusién, los mismos que se analizan en funcién al

cumplimiento de los objetivos especificos en el siguiente apartado.

RESULTADOS Y DISCUSION

A continuacién, se exponen los principales resultados en funcién del grado de
cumplimiento de los objetivos establecidos, con especial énfasis en los distintos tipos de
marcadores empleados en el diagndstico de enfermedades infecciosas. Se detallan sus
niveles de sensibilidad, especificidad y efectividad, asi como las recomendaciones

orientadas a su implementacién 6ptima.
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Tabla 2

Tipos de marcadores efectivos utilizados en diagndstico de enfermedades infeccionas

N°  Titulo articulo Autory Palabras Metodologia Marcadores
aio clave

11 Arobustand Yangetal. sepsis, Estudio Se identificaron cinco
generalizable  (2021) biomarcador descriptivo genes inmunoldgicos
immune- es basado en (LRRN3, IL2RB,
related inmunoldgico andlisis de datos FCER1A, TLR5,
signature for sdiagndstico, de transcriptoma S100A12)
sepsis AUC sanguineo
diagnostics

22  Comparative Ruiz et al. malaria, Andlisis de 365 El ELISA in-house
Analysis of the (2019) ELISA, muestras de mostré una reactividad
Serological diagndstico  suero utilizando antigénica superior al
Reactivity of seroldgico, ELISA comercial e ELISA comercial.
Individuals anticuerpos. in-house
with Clinical
History of
Malaria using
Two Different
ELISA Tests

33 Identification Ding etal. Inmunoroesp Disefio LTDA Linfotoxina Alfa y
of Diagnostic ~ (2021) ondedores cuantitativo y PTMA Prothymosin
Markers INRs, descriptivo de alpha
Correlated Andlisis tipo
With bioinformdtic  bioinformdtico
HIV* Immune o de genes,
Non-response Marcadores
Based on diagndsticos.
Bioinformatics
Analysis

44 Identification Saho etal. Biomarcador Estudio Marcadores como HLA-
of immune (2025) es, cuantitativo de DRB5 para tuberculosis
phenotypes tuberculosis  tipo descriptivoy activay el marcador HC
and diagnostic analitico aplicado  Adaptador Proteina 1y
biomarkers in a 105 pacientes RETN resistina andlisis
active and con ATB, LTBy de citoquina.
latent controles sanos
tuberculosis
infections

55  Immunological Biox, H. Enfermedade Método ELISA Se destacd el uso de
Biomarkersin  (2023) s infecciosas, como Kit de Procalcitonina como
Infectious epitopo de diagndéstico a marcador inmunoldgico
Diseases: células, pacientes con mds utilizado por suy
From diagnédstico, enfermedades la PCR y Presepsina
Diagnosis to biomarcador infecciosas como
Prognosis sepsis, neumonia,

Covid1l9, entre
otras.
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N°  Titulo articulo Autory Palabras Metodologia Marcadores

ano clave

66  Host Chakrabort Biomarcador Disefio Determina la PCR, la
biomarkers for y (2021) es, experimental con  PCT, la adenosina
early diagndstico  pruebas clinicas  desamisa y microARNs
diagnosis of clinico, como PCR PCT a
infectious validacion 36 pacientes con
diseases: A clinica, enfermedad
comprehensiv enfermedade infecciosa.

e review s infecciosas.

77 A Promising Zhou et al. Biomarcador, Disefo Explord el uso de
Tool in (2022) enfermedade experimental - epitopos antigenos
Serological s infecciosas, exploratorio para el diagndstico
Diagnosis: epitopo de seroldgico de
Current células, infecciones como
Research diagndstico. tuberculosis, brucelosis
Progress of y leptospirosis.
Antigenic
Epitopes in
Infectious
Diseases

88  Usefulness of Bertolietal. Biomarcador Disefio Evalla la efectividad de
C-Reactive (2020) es, febril, cuantitativo a la PCR como
Protein and enfermedad  poblacién de biomarcador en
Other Host infeccionsa,  pacientes febriles pruebas rdpidas
Biomarker diagndstico, de entornos de
Point-of-Care bajos recursos a
Tests in the través de
Assessment of biomarcadores
Non-Malarial
Acute Febrile
llinesses: A
Systematic
Review with
Meta Analysis

99 Fu et al. CRP, Descriptivo, Las tiras mostraron una
Quantitative (2019) diagndstico  prospectivo deteccidn precisa de
assessment of en el punto poblacién 56 CRP, permitiendo la
disease de atencién, pacientes evaluacion visual
markers using tiras enfermedades directa sin equipos
the naked eye: inmunocrom complejos.
point-of-care atogrdficas,
testing with evaluacion
gas visual.
generation-
based
biosensor
immunochrom
atographic
strips
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N°  Titulo articulo Autory Palabras Metodologia Marcadores

aio clave

110 Biomarcadore Tudela et Biomarcador Enfoque Destaca el uso de la
s para la al. (2022) es, citometria cuantitativo de PCR, PCT,
prediccion en de flujo, disefio Proadrenomedulina y
urgencias de tuberculosis  experimental, se  Neopterina
infeccién aplicé a 412
bacteriana, pacientes en el
bacteriemia y servicio de
gravedad urgencias.

111 Altered serum Yuhua et al. microARNs,  Descriptivoy Se identificaron
microRNAs as  (2018) tuberculosis  experimental: microARNSs especificos
biomarkers for pulmonar, Andlisis gRT-PCR que diferenciaron a los
the early biomarcador en pacientes con  pacientes con
diagnosis of es, tuberculosis tuberculosis de los
pulmonary diagndstico  pulmonar. controles sanos
tuberculosis temprano,
infection qRT-PCR.

112 Precision Merinos y Servicios de  Estudio La PCT. El punto de
diagndstica de  Castillo Urgencias, cuantitativo corte >0,5 ng/ml se ha
la (2023) bacteriemia, aplicado al 15%  posicionado como el
procalcitonina prondstico, de pacientes mds adecuado para
para la procalcitonin  atendidos con predecir la existencia de
bacteriemia en a, sospecha de bacteriemia y se puede
el servicio de hemocultivos infeccién. utilizar para descartar
urgencias: una ésta razonablemente.
revision
sistemdtica

Tabla 3
Efectividad, sensibilidad y especificidad de diversos marcadores inmunoldgicos
N°  Titulo articulo Autor y Palabras clave Metodologia Efectividad,
ano sensibilidad y
efectividad de
Marcadores

11 Especificidady  Castroy Autoanticuerpo, Disefio La sensibilidad (S) de
sensibilidad de  Caputi antinucleosoma, transversal, la PCT fue del 81,2 %,
la procalcitonina  (2023) marcador observacional la especificidad (E) del

y la interleucina-

6 en pacientes

oncoldgicos con

bacteriemia y
hemocultivo
positivo

inmunoldgico,

infecciones

realizado en el
hospital Solca
Guayaquil

79 %y el drea bajo la
curva de 0,862. P
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N° Titulo articulo  Autory Palabras clave  Metodologia Efectividad,
ano sensibilidad y
efectividad de

Marcadores

12 Sensibilidad y Martinez et bacteriemia, Estudio La procalcitonina
Especificidad de al. (2021)  prondstico, descriptivode  mostré una
la Procalcitonina procalcitonina,  corte sensibilidad de 96,77%
y Tincién de hemocultivos. transversal y especificidad del
Gram de Buffy aplicadoa 41 40%. La proteina C
Coat para el pacientes reactiva tuvo una
Diagndstico menores de 5 sensibilidad de
Temprano de afios en el 51,61%; por lo que la
Sepsis en Hospital del procalcitonina es un
Pacientes Nifio marcador con mayor
Pedidtricos especificidad que la

PCR.

13 Morad et Autoanticuerpo, Los niveles séricos de
Evaluacion de al. (2020)  antinucleosoma, Estudio PCT mostraron la
procalcitoninag, marcador transversal mayor sensibilidad,
protefna C inmunoldgico, efectuado a 50 especificidad, VPP,
reactiva e infecciones neonatos con VPN y precisién del
interleucina-6 sospecha de 97,6%, 89%, 97 %,
como sepsis 88,9% y 96% que
marcadores otros marcadores de
tempranos para sepsis estudiados
el diagndstico
de sepsis
neonatal

14  The Sensitivity Beaumont Sepsis Estudio La procalcitonina
and Specificity  etal. neonatal, cuantitativo, mostré una alta
of Procalcitonin  (2024) procalcitonina,  observacional y sensibilidad (del 87 %
in Diagnosing diagndstico analitico al 100 %) con un valor
Bacterial Sepsis temprano, aplicadoa 721  de corte de 0,5 ng/mL,
in Neonates sensibilidad, neonatos aunque la

especificidad, especificidad varié

marcadores considerablemente

inflamatorios entre todos los valores
de corte analizados

15 Evaluacién dela Gomez et  Biomarcadores, Estudio Tanto la PCT como la
capacidad al. (2021)  citometria de prospectivo y IL-6 fueron

diagndstica y
prondstica de
procalcitoninag,
proteina C
reactiva,
interleucina-6y
proteina
ligadora del
lipopolisacdrido
en pacientes
con sospecha
de sepsis

flujo,
tuberculosis

observacional
en 191
pacientes son
SIRS.

marcadores bioldgicos
fiables en la deteccidn
de sepsis en nuestra
poblacién de pacientes
con SIRS.
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N° Titulo articulo  Autory Palabras clave  Metodologia Efectividad,
ano sensibilidad y
efectividad de
Marcadores
16 Evaluacién dela Palasco et Bacteriologia, Estudio La PCR tiene menor
procalcitoninay al. (2020)  Biomarcadores, prospectivo de efectividad en
proteina C inmunologia 82 pacientes comparacién con PCT,
reactiva como y su sensibilidad se
marcadores eleva en presencia de
prondsticos en infecién y su
pacientes con especificidad es baja
Sepsis. para evolucion clinica.
17 La contribucion  Tocu etal. Bacteriologia, Estudio La PCR Yy la IL-6 fueron
dela (2023) Biomarcadores, observacional las mds eficaces en el
procalcitonina, inmunologfa retrospectivo a  diagndstico de sepsis.
la proteina C 125 pacientes
reactiva y la
interleucina-6
en el
diagndstico y
prondstico de la
sepsis
quirdrgica: un
estudio
observacional y
estadistico
28 The role of Vikse 'y Autoanticuerpo, Estudio La PCT mostré una
serum Michael antinucleosoma, descriptivo de  sensibilidad del 90% y
procalcitoninin  (2025) marcador muestra 725 una especificidad del
the diagnosis of inmunoldgico, pacientes 98%, demostrando su
bacterial infecciones efectividad
meningitis in
adults: a
systematic
review and
meta-analysis
29 Utilidad de la Mayorga Infecciones Estudio la interleucina 6 su
interleucina en et al. virales, descriptivo, fiabilidad del 96,44%,
pacientes con (2020) infecciones observacional  especificidad del 95%

sepsis

bacterianas,
aprendizaje
automdtico,
CRP,

diagndstico.

y sensibilidad del
98,60%.
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N° Titulo articulo  Autory Palabras clave  Metodologia Efectividad,
ano sensibilidad y
efectividad de

Marcadores

10 Procalcitoninay Maldonado Biomarcadores, Descriptiva La prueba mds eficaz
proteina C etal. citometria de retrospectivo.  fue la PCR al dia 2
reactiva: (2023) flujo, Prueba (AUROC: 1.00; S:
marcadores en tuberculosis diagndstica a 100%; E: 96.7%; VPP:
el diagndstico 39 pacientes. 85.7%; VPN: 100%;
temprano de RV+: 33.0).
fuga
anastomética

211 Anticuerpos Kokuina Autoanticuerpo, Descriptivo, El anticuerpo anti-
antinucleosoma  (2024) antinucleosoma, experimental nucleosoma con una
frente a marcador con muestra de sensibilidad y
marcadores inmunoldgico, 213 pacientes  especificidad
inmunoldégicos infecciones. con lupus superiores al 94% para
convencionales eritematoso la actividad global del
en el sistémico LES. LESy 84,5% para la
diagndstico de nefritis lUpica
la actividad del
lupus
eritematoso
sistémico.

212 Host biomarker- Pierneef et Bacteriologia, Experimental,  CRP, ferritina e IL-6
based al. Biomarcadores, ensayos de permitié una
quantitative (Pierneef,  inmunologia flujo lateral discriminacioén eficaz
rapid tests for Hooij, & cuantitativo en  con una sensibilidad
detection and Jong, pacientes con  del 93% vy
treatment 2022) tuberculosisy  especificidad del
monitoring of covid-19 100%.
tuberculosis and
CoVID-19

213 Progressive Shougo et infecciones Expresion de IFN-y mostré una
Osteolysis with  al. (2018)  virales, varios sensibilidad del 88% y
Hematoma infecciones biomarcadores especificidad del 90%,
Following bacterianas, inmunoldgicos  mientras que IL-2

Revision Total
Hip Arthroplasty
using
Hydroxyapatite
Mesh: A Case
Report

aprendizaje
automdtico,
CRP,

diagndstico.

Se usaron
muestras de
sangre de 150.

presenté una
sensibilidad del 85% y
especificidad del 87%.
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N° Titulo articulo  Autory Palabras clave  Metodologia Efectividad,
ano sensibilidad y
efectividad de
Marcadores

214 Parkia speciosa  Gui et al. Sepsis, Estudio PCT mostré
empty pod (Gui, Jalil, & infecciones, prospectivo sensibilidad de 92% y
extract exerts Jubri, PCT. con 200 especificidad de 85%;
anti- 2019) pacientes con  PCR, sensibilidad de
inflammatory sospecha de 75% y especificidad de
properties by sepsis 70%.
modulating
NFxB and MAPK
pathways in
cardiomyocytes
exposed to
tumor necrosis
factor-a

115 Correlation Sonoo et Biomarcadores, Prospectivo de IL-6 tuvo sensibilidad
between al. (2020)  inmunologia tipo descriptivo del 90% y
polymerase disefio especificidad del 80%
chain reaction experimental. para predecir
(PCR) Se evaluaron enfermedad grave.
examination marcadores
rate among the inmunoldgicos
population and (IL-6, D-dimer,
the containment ferritina) en
of the COVID-19 300 pacientes
pandemic con COVID-19

216 Serological Yang et al. equinococosis,  Investigacidn Marcador ELISA
Comparison of (2024) ELISA, prueba tipo descriptivo mostrando una
Native Antigen rdpida, utilizando sensibilidad del 91.1%
ELISAs with diagndstico ELISA con y especificidad del
Rapid ICT Test serolégico, antigenos 93.8%.
Kits for the anticuerpos. nativos
Diagnosis of
Human Alveolar
and Cystic
Echinococcosis
in ChinaYang

17  Differentiating Guncar et infecciones Andlisis de El modelo alcanzé una
Viral and al. (2024)  virales, CRP, 44,120 casos. precision del 82.2%,
Bacterial diagndstico. Descriptivo de  sensibilidad del 79.7%,
Infections: A tipo especificidad del
Machine cuantitativo 84.5% y un drea bajo
Learning Model la curva ROC (AUC) de
Based on 0.905

Routine Blood
Test Values
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Tabla 4

Implementacién efectiva de marcadores inmunoldgicos

N°  Titulo articulo Autory Palabras Metodologia Implementacién de
aio clave biomarcadores

31 Systematic (Wing, biomarcador Estudio de 2,018  Utilizar firmas
analysis of Yousif, & es, citocinas, pacientes febriles, inmunolégicas
disease-specific Nagiah, enfermedade con andlisis de especificas para
immunological 2020) s infecciosas, mediadores diferenciar entre
signatures in diagnéstico  inmunoldgicos en infecciones virales,
patients with diferencial suero mediante parasitarias y
febrile illness inmunoensayos bacterianas,
from Saudi multiplex
Arabia

32  Evaluation of Chalupa Procalcitonin  Estudio La PCR muestra mayor
potential et al. a, prospectivo con sensibilidad por lo que
biomarkers for (2021) Biomarcador 27 pacientes con  se recomienda
the discrimination es infecciones emplearla
of bacterial and inmunoldgico virales.
viral infections s

33  Exploring Ruizet  Sepsis, SIRS, Estudio Se identificaron 25
proteomic al. proteémica,  observacional proteinas con
signatures in (2020) biomarcador prospectivo con capacidad
sepsis and non- es. 277 pacientes. discriminativa entre
infectious sepsis y SIRS,
systemic proponiendo su uso
inflammatory
response
syndrome

34  Hematological- Sudrez  COVID-19, Estudio Variables
and etal. neumonia retrospectivo con hematoldgicas
Immunological- (2022) viral, 951 pacientes. comunes pueden ser
Related biomarcador utiles para distinguir
Biomarkers to es COVID-19 de otras
Characterize infecciones
Patients with respiratorias virales.
COVID-19 from
Other Viral
Respiratory
Diseases

35 Immunological Wojas SARS-CoV-  Estudio Efectuar monitoreo de
insights: et al. 2, experimental y los pacientes que
assessing (2024) profesionales descriptivo. evidencian pardmetros
immune de la salud, Muestra de 71 inmunoldgicos de riesgo
parameters in inmunologia, profesionales de  con el fin de.
medical citometria de la salud.
professionals flujo.
exposed to
SARS-CoV-2
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DISCUSION DE RESULTADOS

A manera de discusion, se describieron los marcadores mas efectivos utilizados en el
diagnodstico de enfermedades infeccionas, en donde autores como Biox (2023),
Chakraborty (2021), Tudela et al. (2022); Merinos y Castillo (2023) y Bertoli et al. (2020)
mencionan que los de alta efectividad es la procalcitonina PCT y la proteina C reactiva PCR,
destacandoles como marcadores de deteccidn de infecciones bacterianas.

Asimismo, otros autores como Yuhua et al (2018) y Zhou et al. (2022) coincidieron en
la poblacién de estudio que fueron pacientes con tuberculosis, en donde aplicaron disefios
moleculares destacando el uso de epitops antigenos y microARNs como los marcadores
inmunolégicas mas efectivos para diagndsticos precoces.

No obstante, también se analizaron articulos con diferencias y discrepancias entre
autores como Ruiz et al. (2019) y Fu et al. (2019) ya que emplearon otro tipo de
marcadores que son mas efectivas como ELISA in-house y biosensores
inmonocromatograficos y determinaron que la PCR y PCT son menos factibles que las que
ellos emplearon en sus investigaciones, contradiciendo asi lo que gran parte de los
estudios han evidenciado.

En tanto a la evaluacion de la efectividad, sensibilidad y especificidad de diversos
marcadores inmunoldgicos a partir de investigaciones primarias, autores como Castro y
Caputi (2023), Maldonado et al. (2023), Morad et al. (2020); Gomez et al. (2021), y Palasco
et al. (2020) enfatizan en la elevada sensibilidad y especificidad de la procalcitonina en el
diagnostico de infecciones relacionadas a la sepsis y bacteriemias, coincidiendo ademas
con el estudio de Tocu et al. (2023) y Mayorga et al (2020) al sefialar estos y la [L-6 como
un marcador de alta precision diagnodstica aun mas cuando se combinan con otros como
la PCR, evidenciando que los niveles séricos de PCT poseen alta precisién en los
diagndsticos al ofrecer una sensibilidad >87% y la especificidad <85%.

Pese a estos resultados, también hay diferencias entre los estudios como el de Martinez
et al. (2021) que muestra una especificidad de la PCT del 40% en relaciéon a demas
estudios como los de Guncar et al. (2024), Yang et al. (2024) y Pierneef et al. (2022)
quienes mostraron pruebas de sensibilidad y especificidad elevadas >90%, mostrando
claramente la utilidad de estos marcadores en el diagnostico correcto de las enfermedades
infecciosas.

Por ultimo, dentro de las propuestas o recomendaciones para implementar

efectivamente los marcadores inmunoldgicos con el fin de optimizar la deteccidn
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temprana y manejo de enfermedades infecciosas, diversos estudios coincidieron en
reconocer la utilidad de los marcadores inmunolégicos como Wing et al. (2020) y Chalupa
et al. (2021) quienes recomiendan emplear firmas inmunoldgicas y la PCR
considerdndolas como herramientas eficaces que mejoran la precisiéon diagnésticas, de
forma que Ruiz et al. (2020) coincide al resaltar el potencial de este tipo de firmas
inmunolégicas siendo necesarias para garantizar una intervencion terapéutica correcta y
a tiempo.

Pese a que se han considerado algunas coincidencias, los aportes de otros autores como
Sudrez et al. (2022) discrepan con los anteriores, ya que en su caso propone el uso de
variables hematolégicas convencionales en casos de Covid-19 para distinguirlos con otras
infecciones respiratorias, mientras que Wojas et al, (2021) hace énfasis en que la mejor
recomendacion para garantizar la atencién temprana y efectividad de los marcadores
inmunolégicos no es mas el monitoreo inmunolégico constante, propuestas que amplian

el espectro de aplicacion de los biomarcadores desde la prevencidn.

CONCLUSIONES

En relacién con los hallazgos de la presente revision sistematica de informacion, se
realizan las siguientes conclusiones en concordancia y cumplimiento con los objetivos
especificos desarrollados:

Los estudios validados mostraron que los marcadores inmunolégicos tales como PCT,
PCR e IL-6 son los que mas efectividad poseen al contribuir significativamente al
diagnostico temprano de enfermedades infecciosas, por lo que su aplicacion clinica aporta
a la prevencidn y deteccion oportuna de dichas enfermedades, permitiendo concluir que
el uso de los mismos debe ser analizado y empleado con base a sus niveles de efectividad.

Los marcadores inmunoldgicos que se evaluaron mostraron un alto nivel de efectividad
junto con sensibilidad y especificidad >90% en donde se realza la PCT e IL-L como los mas
especificos y confiables, ya que los estudios comprobados respaldan el uso de estos
marcadores como herramienta prondstica clave en los entornos clinicos, aportando
significativamente en el manejo oportuno de las enfermedades infecciosas, de manera que
se concluye con que la evaluacién de estos marcadores y su combinacién con nuevas
tecnologias potencian mas su aplicabilidad clinica.

Finalmente, se llega a la conclusion de que el uso de marcadores inmunolégicos mejora

el diagndstico diferencial de enfermedades infecciosas, por lo que se propone como
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recomendaciones a ello implementar efectivamente estos marcadores en apoyo
tecnoldgico, estrategias integradas a los sistemas de salud a través de politicas y
protocolos clinicos que contribuyan adecuadamente a la eficiencia diagnostica y al control

epidemiolégico.
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RESUMEN

Las enteroparasitosis son infecciones del tracto digestivo causadas por protozoarios,
hongos y/o helmintos, transmitidas por via oral a través del contacto directo o la ingestioén
de alimentos, agua o suelos contaminados con materia fecal, en Ecuador estas infecciones
afectan especialmente a nifios en zonas rurales, con tasas de parasitismo que oscilan entre
el 20 y el 40%, debido a condiciones sanitarias deficientes.

Este estudio tuvo como objetivo identificar los factores sociodemograficos asociados a la
transmision de enteroparasitos en nifios de entre 3 y 11 afos en una zona rural de Manabi.
Se consideraron variables como el acceso a agua potable, la eliminacion de desechos, los
habitos higiénicos y la convivencia con animales domésticos, en una muestra de 133 nifos,
se hall6 un 35,3% de casos positivos, siendo mas comunes los protozoarios como
Entamoeba coli, E. histolytica/dispar y Giardia lamblia, asi como los helmintos
Hymenolepis nana y H. diminuta.

Las condiciones sociodemograficas desfavorables, como la falta de saneamiento y

contacto con ambientes contaminados, favorecen la transmision de enteroparasitos, esto
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resalta la necesidad de aplicar estrategias sanitarias y educativas que contribuyan a
mejorar la salud infantil en zonas rurales vulnerables.
Palabras claves: parasitosis intestinales, factores de riesgo, sociodemografico, patogenos,

enteroparasitosis.

Abstract

Enteroparasitosis is a digestive tract infection caused by protozoa, fungi, and/or
helminths, transmitted orally through direct contact with or ingestion of food, water, or
soil contaminated with fecal matter, in Ecuador these infections particularly affect
children in rural areas, with parasitism rates ranging from 20% to 40% due to poor
sanitary conditions.

This study aimed to identify sociodemographic factors associated with the transmission
of enteroparasites in children between 3 and 11 years of age in a rural area of Manabi.
Variables such as access to drinking water, waste disposal, hygiene habits, and living with
pets were considered. In a sample of 133 children, 35.3% of cases were found to be
positive, with the most common being protozoa such as Entamoeba coli, E.
histolytica/dispar, and Giardia lamblia, as well as the helminths Hymenolepis nana and H.
diminuta.

Unfavorable sociodemographic conditions, such as poor sanitation and contact with
contaminated environments, favor the transmission of enteroparasites. This highlights
the need to implement health and educational strategies that contribute to improving
child health in vulnerable rural areas.

Keywords: intestinal parasitosis, risk factors, sociodemographic, pathogens,

enteroparasitosis.

INTRODUCCION
Parrales et al. (2022) menciona basandose en la Organizacién Mundial de la Salud que
alrededor del mundo existen 3.500 millones de personas parasitadas y que
aproximadamente 450 millones presentan una infeccién parasitaria donde la mayor
proporcion afectada es la poblacién infantil. Esta estimacion enfatiza la enorme carga
global de estas enfermedades, afectando en mayor medida a los paises con menor
desarrollo y sistemas de salud fragiles.

Segun la organizacion publica de la salud (2024) en Latino América por ser un

continente endémico y sub desarrollo “Se estima que aproximadamente 46 millones de
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nifios estan en riesgo de infeccidon, lo que subraya la magnitud del problema en la
poblacion pediatrica” lo que da a conocer que las condiciones ambientales y practicas de
higiene son deficientes. Esta situacién se ve agravada por las condiciones ambientales
precarias y la escasa educacién en practicas de higiene personal y comunitaria.

De acuerdo con Murillo et al. (2020) la infeccién por ciertos tipos de parasitos que
afectan a la poblacién infantil, como Trichuris trichiura y los Ancylostomideos, puede
provocar anemia, lo que a su vez contribuye a deficiencias nutricionales, incluyendo la de
vitamina A. Estas alteraciones afectan negativamente el crecimiento, el estado nutricional
y el desarrollo fisico y cognitivo de los menores. Ademas, las consecuencias pueden ser
persistentes y limitar el desarrollo integral de los nifios desde edades muy tempranas.

Segun el Instituto Nacional de Investigacion en Salud Publica (2024) las
enteroparasitosis forman parte de un problema significativo para la salud publica,
principalmente en paises que se encuentran en proceso de desarrollo como lo es Ecuador,
por lo que, las infecciones parasitarias afectan constantemente a la poblacién infantil, lo
que comprende consecuencias graves tanto para la salud como para el crecimiento
integral de esta poblacion. Mostrando un enfoque destaca que el control de la parasitosis
debe ser una prioridad para las politicas sanitarias y educativas del pais.

Castro et al. (2021) indican que, segun los datos estadisticos del Ministerio de Salud
Publica del Ecuador correspondientes al afio 2016, las parasitosis intestinales ocuparon
el cuarto lugar entre las principales causas de morbilidad ambulatoria en la provincia de
Manabi. Dentro de esta, el canton Jipijapa se destac6é por registrar la segunda mayor
incidencia, lo que resalta la magnitud del problema en esa zona.

“Las enteroparasitosis se ven mdas frecuentes en zonas que se encuentran en
subdesarrollo, principalmente por la falta de instalaciones sanitarias, agua potable, siendo
estos factores que facilitan la contaminaciéon y propagaciéon de parasitos” (Aguaiza
Pichasaca, 2022). Esto reafirma que las condiciones de infraestructura basica son
determinantes criticos para el control o perpetuacién de estas infecciones en las
comunidades vulnerables.

Segin Malik (2023) cuando se manifiestan, los sintomas pueden variar desde
problemas digestivos como diarrea, dolor abdominal, estos sintomas no solo alteran la
salud fisica del nifio, sino que también pueden comprometer su estado nutricional y su
capacidad de concentracidn, generando un impacto negativo en su rendimiento escolar y

en su desarrollo integral, especialmente en contextos vulnerables donde el acceso a
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servicios de salud es limitado. Asi, el efecto de la parasitosis trasciende lo clinico y afecta
el desarrollo humano en multiples dimensiones.

Estas infecciones pueden afectar negativamente el estado nutricional de los nifios, ya
que los pardsitos compiten por nutrientes y pueden causar anemia, malabsorcién, lo que
lleva a desnutricién y retraso en el crecimiento ( Andrade Trujillo et al. 2022). La
alteracion en el estado nutricional y metabélico incrementa la vulnerabilidad de los
infantes frente a otras enfermedades infecciosas o carenciales.

El objetivo del presente estudio fue analizar la prevalencia de parasitos intestinales y
factores de riesgo de las enteroparasitosis en una unidad educativa de la comunidad la
sequita del canton Montecristi. La investigacion en este campo puede proporcionar datos
vitales para comprender mejor la magnitud del problema y sus consecuencias a largo

plazo.
DESARROLLO

Ciclo de vida de los pardsitos

“Los principales agentes etioldgicos se dividen en dos grupos, helmintos y protozoos,
estan entre las causas mas comunes de infecciones trasmitidas al ser humano y otros
animales. Las enfermedades que ocasionan tienen una gran repercusion socioeconémica
y en salud publica (Amparo, 2020). Esta afirmacion pone en evidencia que la persistencia
de las enteroparasitosis esta estrechamente vinculada a condiciones de pobreza y a la
carencia de servicios basicos, lo que las convierte en un problema prioritario de salud
publica que debe abordarse mediante estrategias de prevencion.

“Entre los helmintos més frecuentes se encuentran Ascaris lumbricoides, Enterobius
vermicularis y Trichuris trichiura, mientras que los protozoos mas comunes incluyen
Giardia lamblia, Entamoeba histolytica y Cryptosporidium spp” (Maset, 2024). Esta
clasificacion ayuda a enfocar el diagnéstico y control, ya que cada grupo posee
caracteristicas biolégicas particulares, incluyendo formas infectantes especificas y

mecanismos de transmision distintos que determinan sus ciclos de vida.

Entamoeba histolytica (Amebiasis)
Protozoo anaerobio que provoca la amebiasis, una patologia capaz de generar
disenteria grave y abscesos hepaticos. El ciclo de vida de comienza cuando una persona

ingiere quistes maduros a través del consumo de agua o alimentos contaminados. En el

68



intestino delgado, los quistes experimentan un proceso de desenquistamiento, liberando
trofozoitos que migran hacia el intestino grueso (National Institutes of Healt, 2024).

“El quiste es la forma de resistencia y transmisidn del parasito. Tiene una estructura
esférica, mide entre 10 y 15 micras y contiene de uno a cuatro nucleos” (Hughes et al.
2022). Esta forma le permite sobrevivir en el ambiente fuera del cuerpo humano y facilita
su propagacion. La identificacion microscépica de los quistes, especialmente por su
numero de nucleos, es crucial para el diagnéstico diferencial con otras especies no

patégenas del mismo género.

Giardia lamblia

Zavala et al. (2021) afirman que el ciclo de vida de Giardia lamblia incluye dos fases
principales quiste y trofozoito, la infeccion se inicia al ingerir quistes maduros presentes
en alimentos o agua contaminada, al llegar al intestino delgado, estos quistes se
desenquistan y liberan trofozoitos, los cuales se fijan a la mucosa intestinal utilizando su
disco ventral. Esta interferencia provoca sintomas como diarrea y malabsorcidn.

El Instituto Nacional de Seguridad y Salud de Trabajo (2022) detallan que el quiste de
Giardia tiene forma ovalada, mide entre 8 y 12 micras de longitud y entre 7 y 10 micras de
ancho. El trofozofito, por su parte, es la forma mévil y activa del parasito; mide entre 10 y
20 micras y posee una forma piriforme o en lagrima. Estas caracteristicas morfologicas

permiten su identificacion microscopica, lo cual es clave en el diagnostico de giardiasis.

Entamoeba coli

“La infeccién comienza cuando los quistes son ingeridos, ya sea por contacto directo
(via fecal-oral) o indirectamente a través del consumo de agua, alimentos o el uso de
utensilios contaminados con materia fecal, ademas de una higiene inadecuada” (Cociancic,
et al. 2023). Aunque se trata de una especie comensal y no patégena, su presencia indica
exposicion a condiciones de riesgo sanitario.

Segun Cociancic et al. (2020), los trofozoitos de E. coli son moviles y activos, con un
tamafio que oscila entre 15 y 50 micras. Los quistes maduros miden entre 10 y 35 micras
y se diferencian facilmente de otras especies por contener hasta ocho nucleos. Esta
caracteristica diagndstica es importante para evitar confusién con especies patégenas

como E. histolytica, ya que requieren enfoques clinicos distintos.
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Hymenolepis nana

Este cestodo es un parasito intestinal humano que causa himenolepiasis. Su ciclo es
unico porque no necesita hospedador intermedio cuentan con prevalencias que oscilan
entre el 1% y el 25% en diferentes regiones. En dreas endémicas, la prevalencia puede
alcanzar hasta el 50%, especialmente en nifios (Peralta et al, 2023). Dada a su
caracteristica incrementa el riesgo de autoinfeccion persistente.

Marecelino et al. (2023) explican que la infeccién ocurre al ingerir huevos embrionados
presentes en alimentos o agua contaminados. Una vez en el intestino delgado, los huevos
liberan oncosferas que penetran las vellosidades intestinales y se transforman en
cisticercoides en aproximadamente 72 horas, este desarrollo rapido dentro del mismo

hospedador favorece ciclos repetitivos de infeccion, incluso sin contacto externo adicional.

Hymenolepis diminuta

Es un cestodo que requiere un hospedador intermediario, como pulgas o escarabajos,
para completar su ciclo de vida. En humanos, la infeccion es poco frecuente y se produce
de manera accidental, principalmente por la ingestién de insectos contaminados
presentes en alimentos mal almacenados, especialmente cereales o granos (Peralta et al.
2021). Lo cual convierte su transmisién en un problema de seguridad alimentaria en

contextos rurales.

Tabla 1

Clasificacién de enteropardsitos

Agentes Patégenos Comensales

Protozoos Amebas Entamoeba histolytica

Entamoeba coli

Endolimax nana

Flagelados Giardia Lambia

Ciliados

Balantidium coli

Cromista Blastocystis hominis
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Agentes Patégenos Comensales

Agentes Patégenos Comensales

Helmintos Nematodos Enterobius vermicularis  Rhabditis
(Oxiurus), Ascaris
lumbricoide, Trichuria
trichuria, Strongyloides
stercolis

Cestodos Taenia solium, T. Diphyllobothrium latum
saginata, Hymenolepis
nana, diminuta

Nota. Los enteropardsitos pueden clasificarse en diferentes grupos segun su naturaleza biolégica
y su relacion con el huésped. La clasificacién que se presenta distingue principalmente entre
protozoos y helmintos, y dentro de estos, se subdividen en agentes patégenos y comensales.

METODOLOGIA DEL ESTUDIO

Esta investigacion tiene un enfoque cuantitativo, observacional, descriptiva y
transversal. Su objetivo fue analizar la prevalencia y los tipos de enteroparasitos
intestinales en la poblacion infantil de una zona rural, permitiendo la recoleccion de datos
a través de la observacion junto a los analisis de laboratorio durante periodos de tiempo
especificos, evitando asi la manipulacién de variables.

La poblacién del estudio estuvo compuesta por 133 nifios de entre 3 a 11 en una
instituciéon anonimizada en una comunidad rural de Montecristi, Manabi. Esto incluy6 a
infantes en edad preescolar y escolares. Se realizé un muestreo aleatorio amplio después
de asegurarse de que los tutores legales habifan firmado los documentos de
consentimiento informado.

Se aplicaron niveles de inclusion entre ellos solo nifios de 3 y 11 afios edad que estaban
matriculados en la institucibn que contaban con el consentimiento informado
debidamente firmado por su representante legal. Se excluyeron aquellos que habian
recibido tratamiento antiparasitario con un rango de cuatro semanas anteriores al

estudio, asi como los que no entregaron su muestra fecal en el tiempo estipulado.
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Para analizar las muestras de heces, se aplicaron dos métodos de diagnostico
coproparasitario, examen directo en fresco, que emplea solucidn salina y lugol. La técnica
de concentracion de Ritchie modificada, esta utiliza solucién formalina y gasolina para
facilitar la deteccion de quistes, trofozoitos y huevos de parasitos. Se reconoce que esta
técnica tiene una sensibilidad diagnéstica superior en comparacién con el método directo,
lo que permite identificar infecciones incluso con una baja carga parasitaria.

Este estudio recibié la aprobacién del Comité de Etica de Investigacién en Seres
Humanos (CEISH-Uleam). Todos los procedimientos se llevaron a cabo siguiendo los
principios éticos de la Declaracién de Helsinki. Se garantiz6 la confidencialidad y el
anonimato de los participantes utilizando cédigos alfanuméricos en lugar de nombres.
Ademas, la participacién fue completamente voluntaria, sin riesgo para los menores, y no
se realizaron tratamientos ni procedimientos invasivos. A cada representante legal se le
proporcioné una hoja con los resultados individuales junto con recomendaciones

generales sobre higiene y prevencidn de parasitosis.

RESULTADOS

El presente estudio se desarroll6 en una zona rural de Manabi, enfocandose en nifios
en edad preescolar y escolar, para su desarrollo se incluyd la recolecciéon de datos
sociodemograficos mediante encuestas estructuradas y el analisis coproparasitario de
muestras fecales obtenidas con consentimiento informado, esta doble estrategia permitio
abordar, de manera integral, tanto los factores de riesgo como la identificaciéon de los

agentes infecciosos presentes en la poblacidn infantil.
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Figura 1

Prdctica de higienes reportada
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Los datos recogidos a través de la encuesta sociodemografica revelan factores
conductuales que podrian explicar la prevalencia parasitaria en el cual se observo que un
gran numero de hogares no cuenta con acceso permanente a agua potable ni con un
sistema adecuado de eliminacidn de excretas, lo que puede favorecer la circulacién de
quistes y huevos parasitarios en el entorno doméstico. Estas condiciones en
infraestructura sanitaria basica estan directamente relacionadas con el tipo de parasitos
encontrados, principalmente protozoarios como E. coli y G. lamblia, microorganismos
cuya transmision fecal-oral se ve facilitada en contextos donde la infraestructura sanitaria

es deficitaria, perpetuando asf el ciclo de infeccién en la comunidad estudiada.

Figura 2
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En cuanto a la tenencia de mascotas, el estudio evidencio, principalmente quienes
convivan con perros, gatos u otros animales domesticados, muchos de los cuales disponen
de libre movilidad tanto en espacios interiores como exteriores de las viviendas. Esta
convivencia estrecha con mascotas carentes de adecuada supervision veterinaria
constituye un potencial mecanismo de transmisién parasitaria, particularmente para
Giardia lamblia, organismo reconocido por su capacidad zoonética.

El contacto recurrente con suelos contaminados por deposiciones animales, sumado a
practicas insuficientes de higiene domiciliaria, configura un factor adicional que
incrementa la vulnerabilidad a infecciones parasitarias. Los hallazgos sugieren una
correlacién indirecta entre la tenencia de animales domésticos y la prevalencia de
parasitosis intestinal, evidenciando la necesidad imperativa de estrategias educativas
integrales que aborden simultdneamente las practicas de higiene personal junto al manejo

responsable de mascotas en el entorno domiciliario.

Tabla 2

Distribucién porcentual de enteroparasitosis identificados

Especie Cantidad Frecuencia
PROTOZOOS E. COLI 20 38%

Giardia Lamblia 12 23%

E. HISTOLIYTICA 15 29%
HEMILTON -CESTODOS HYMENOLEPIS NANA 3 6%

HYMENOLEPIS DIMINUTA 2 4%

TOTAL 52 100%

El andlisis sugiere que los protozoarios tienen una mayor capacidad de persistencia y
transmision en el entorno estudiado, esto podria estar relacionado con la contaminacién
del agua y los alimentos, condiciones que favorecen la presencia de quistes viables en los
hogares dentro de la comunidad. Asi que, queda claro que los protozoarios no solo eran
mas numerosos, sino también mds diversos en comparacion con los helmintos.

Una tabla de higiene personal interpretada a partir de las respuestas revela que,
aunque el 100% de los participantes declar6 practicar el lavado de manos previo a la
alimentacidn, sugiriendo posibles deficiencias en la técnica empleada o en la calidad del
agua utilizada. Adicionalmente, se document6 un consumo significativo de alimentos sin

adecuada higienizacion o procesamiento térmico, asi como la costumbre frecuente de
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deambular descalzos. Estas practicas constituyen vias potenciales de transmision
parasitaria, particularmente para aquellos agentes cuyo ciclo biolégico incluye estadios

en el suelo o que se propagan mediante contaminacién alimentaria.

DISCUSION

Los resultados obtenidos permiten evidenciar que los factores sociodemograficos
desempefian un papel crucial en la transmisién de enteroparasitos en la poblacién infantil
de la comunidad rural estudiada. Se observé que el acceso irregular al agua potable, la
eliminacién deficiente de excretas y la convivencia con animales domésticos sin control
veterinario son condiciones que favorecen el contacto con agentes patégenos. Asimismo,
se interpreta que el habito de caminar descalzos y la aplicacién inadecuada de medidas de
higiene personal, como el lavado de manos, contribuyen a la exposicién constante a
ambientes contaminados.

Esta situacion se relaciona con lo planteado por Duran et al. (2023), quienes destacan
que factores como la pobreza, la falta de conocimiento sobre mecanismos de infeccidn, la
desnutriciéon y el deficiente saneamiento basico estan directamente asociados con la
persistencia de parasitosis intestinales. De manera similar, se infiere en este estudio que
la falta de tratamiento del agua para consumo constituye un factor determinante en la
presencia de infecciones intestinales por protozoarios y helmintos, como lo reflejan los
datos de la encuesta sociodemografica aplicada.

En cuanto a los hallazgos parasitoldgicos, se establece que las infecciones por
protozoarios fueron mas frecuentes que las causadas por helmintos, este comportamiento
coincide con lo reportado por Murillo et al. (2020), quienes argumentan que la parasitosis
en la poblacion infantil ecuatoriana se sitia dentro de un rango moderado y es
mayormente atribuible a protozoos intestinales, en este estudio, Entamoeba colj,
Entamoeba histolytica/dispar y Giardia lamblia fueron las especies mas recurrentes en las
muestras analizadas.

Se destaca ademds una concordancia con el estudio de Alebie Mesfin et al. (2025)
realizado en Etiopia, donde también se identificé una mayor prevalencia de protozoarios
en nifios menores de cinco afios con cuadros diarreicos ambos casos, se sugiere que la
transmision fecal-oral es el principal mecanismo de diseminacién, lo cual se ve

intensificado por el consumo de agua no tratada y el deficiente manejo de alimentos, estos
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elementos refuerzan la hipétesis de que la situacion sanitaria influye directamente sobre
la circulacion de estos agentes.

El predominio de protozoarios se asocia con su mayor capacidad de resistencia en el
ambiente y su modo de transmisién mas inmediato. Por el contrario, la menor frecuencia
de helmintos como Hymenolepis nana podria explicarse por la implementacién periédica
de campafas de desparasitacién en la comunidad, no obstante, se reconoce que la baja
deteccién también puede estar condicionada por la sensibilidad de las técnicas
empleadas, lo que sugiere la necesidad de combinar métodos diagndsticos
complementarios para mejorar la precisién de los resultados.

En relacion con las técnicas utilizadas, se analizaron dos métodos coproparasitarios: el
examen directo en fresco y la técnica de concentracidn de Ritchie modificada, el examen
directo permiti6 identificar trofozoitos méviles en muestras recientes, aunque se limito
en casos de baja carga parasitaria. Khanna et al. (2014) afirman que, aunque este método
es practico y econdmico, puede resultar poco confiable si la preparacién se seca
rapidamente, lo que dificulta la visualizacién de larvas y otros elementos morfolégicos.

Como alternativa, se implementé la técnica de concentracion de Ritchie modificada, la
cual se reconoce por su mayor sensibilidad en la recuperacion de estructuras parasitarias
en muestras de baja densidad. Segiin Cardona Arias et al. (2013), esta técnica permite una
observacion mas precisa al eliminar residuos que interfieren con la identificaciéon
microscopica, gracias al uso de soluciones como formol-éter y una mayor cantidad de
muestra procesada. Esto respalda su eleccion como prueba de referencia para estudios
epidemioldgicos.

Finalmente, Rosales Rimache et al. (2020) refuerzan la utilidad diagndstica de la
técnica de Ritchie, al reportar un rendimiento del 100% en la deteccién de protozoarios.
Se concluye, por tanto, que la aplicaciéon de este método resulté clave para validar los
hallazgos parasitoldgicos en el presente estudio, especialmente en una poblacién
vulnerable donde los niveles de infecciéon pueden variar significativamente dependiendo

de la técnica utilizada.

CONCLUSIONES
Los hallazgos obtenidos en este estudio permitieron establecer una relacién directa
entre las condiciones sociodemograficas de la poblacion infantil junto la presencia de

enteroparasitos, se noté que factores como la convivencia con animales domésticos sin

76



supervision, continua frente a una exposicion a suelos contaminados, falta de
infraestructura sanitaria adecuada también la cercania de las viviendas a fuentes de
contaminacion, como basureros o canales de aguas residuales pueden influir en la
persistencia de estas infecciones, si bien los participantes manifestaron tener habitos de
higiene como el lavado de manos, asi como la higiene de alimentos estos resultaron
insuficientes frente a las condiciones estructurales del medio, lo que demuestra que los
factores sociales y ambientales juegan un papel importante en la transmisién de parasitos.

Se logré identificar las especies de enteroparasitos que estan presentes en la poblaciéon
estudiada, se ha confirmado la presencia de una variedad de protozoarios, asi como de
algunos helmintos, en las muestras analizadas siendo los protozoarios los mas
comunmente detectados, el andlisis permitié entender de mejor manera el perfil de las
infecciones parasitarias en la comunidad infantil de la zona rural estudiada, por lo tanto
la informaciéon es clave para abordar el problema sirviendo como base para disefiar
futuras intervenciones en salud publica en relacion a la educacién preventiva dirigidas a
reducir la carga parasitaria en este grupo vulnerable, dado el manifiesto que estas
infecciones siguen siendo un problema constante, es importante continuar fortaleciendo

las acciones preventivas y educativas para salvaguardar la salud infantil.
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RESUMEN

El gen HLA-Cw6 es uno de los principales factores genéticos de predisposicion a la
psoriasis, una enfermedad inflamatoria, multisistémica y considerada autoinmune. El
estudio tuvo como objetivo evaluar el valor predictivo del gen HLA-Cw6 en la psoriasis
con la finalidad de relacionar su predisposicién genética, la interaccion entre los factores
genéticos y la fisiopatologia de la enfermedad. La metodologia de esta investigacion se
baso en una revision documental de articulos de revistas publicadas entre 2015 y 2025,
utilizando bases de datos académicas y aplicando criterios de inclusion y exclusién por
método Prisma. Se analizaron 45 referencias cientificas con énfasis en genética e
inmunologia de la Ps. Entre los hallazgos relevantes indicaron que el gen HLA-Cw6 esta
presente en el 90% de los pacientes con psoriasis de inicio temprano de la enfermedad y
el 50% de los pacientes con psoriasis de inicio tardio, ademas la presencia de este alelo se
correlaciona una mayor severidad clinica. Finalmente, esta revision destaca el gen HLA-
Cw6 como marcador genético clave en la Ps, en términos fisiopatoldgicos el gen HLA-Cw6
participa en la presentacién de autoantigenos a los linfocitos T lo que conlleva a la
sobreexpresion de citoquinas proinflamatorias, provocando hiperproliferaciéon de
queratinocitos.

Palabra claves: Autoinmune - Multisistémica - Predisposicién - Citoquinas - Linfocitos
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Abstract

The HLA-Cw6 gene is one of the main genetic factors that predispose to psoriasis, an
inflammatory, multisystemic, and autoimmune disease. The study aimed to evaluate the
predictive value of the HLA-Cw6 gene in psoriasis in order to relate its genetic
predisposition, the interaction between genetic factors, and the pathophysiology of the
disease. The methodology of this research was based on a documentary review of journal
articles published between 2015 and 2025, using academic databases and applying
inclusion and exclusion criteria according to the Prisma method. Forty-five scientific
references were analyzed with an emphasis on the genetics and immunology of PsA.
Relevant findings indicated that the HLA-Cw6 gene is present in 90% of patients with
early-onset psoriasis and 50% of patients with late-onset psoriasis; in addition, the
presence of this allele is correlated with greater clinical severity. Finally, this review
highlights the HLA-Cw6 gene as a key genetic marker in Ps. In pathophysiological terms,
the HLA-Cw6 gene participates in the presentation of autoantigens to T lymphocytes,
which leads to the overexpression of proinflammatory cytokines, causing keratinocyte
hyperproliferation.

Keywords: Autoimmune - Multisystemic - Predisposition - Cytokines - Lymphocytes

INTRODUCCION

La psoriasis es una afeccion inflamatoria cronica de la piel que a menudo se asocia con
manifestaciones sistémicas, es una condicién multifactorial de pacientes genéticamente
sensibles que se presenta por varios mecanismos de produccion (Pérez et al., 2022), estos
desencadenantes pueden incluir el estrés, infeccion por algin microorganismo, consumo
de drogas, traumas fisicos, fumar y algunos factores genéticos. Ademas, se evidencia
importancia de una predisposiciéon genética respaldada por la aparicién familiar de la
enfermedad (Aristizabal y Velaquez et al., 2024)

La prevalencia de esta enfermedad autoinmune a nivel mundial afecta al 1-3% de la
poblacién en general que corresponde aproximadamente a 125 millones de individuos
(International Psoriasis Council et al., 2021). En Ecuador se han aumentado
considerablemente los casos en los ultimos afnos, segin los datos estadisticos del 2020 del

INEC, las provincias con mayores egresos de psoriasis son Manabi y Guayas (INEC et al,,

2022).
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El tipo de herencia de esta enfermedad es complejo por lo que se han estudiado varios
genomas localizados en areas asociadas con la susceptibilidad a la psoriasis denominadas
PSORS (susceptibilidad a la psoriasis). Dentro de HLA (Antigeo leucocitario humano),
encontramos el alelo Cw6 que es la sefial genética mas fuerte encontrada en la psoriasis
ubicada en el PSORS1 (Goribar et al.,, 2018). El papel del HLA-Cw6 en la patogénesis de
psoriasis no se comprende completamente, se ha propuesto que estaria involucrado en la
presentacion de antigenos que no estan completamente caracterizados y varios estudios
han demostrado que HLA-Cw6 es uno de los mayores factores de riesgo para el desarrollo
de la enfermedad (Aleem y Tohid et al., 2018).

Se propone evaluar el valor predictivo del gen HLA-Cw6 en la psoriasis, con el objetivo
de analizar la interaccién entre los factores genéticos y la fisiopatologia de esta
enfermedad inflamatoria crénica. Para alcanzar este propdsito, se plantean como
objetivos especificos: describir la condicidn fisiopatolégica de la psoriasis, destacando el
papel de los genes predisponentes; detallar la funcién del gen HLA-Cw6 en las respuestas
inmunitarias observadas en pacientes con esta patologia; y comparar la presencia de los
factores genéticos mas relevantes con la aparicion y el desarrollo fisiopatolégico de la

psoriasis.
DESARROLLO

Generalidades de la Psoriasis

La psoriasis es una enfermedad cutdanea inflamatoria crénica multisistémica cuya
afeccion puede afectar de forma predominante en la piel y articulaciones, ademas de ser
considerada autoinmune con una patogénesis compleja que involucra los componentes
inmunolégicos, genéticos y factores ambientales (Alfaro et al.,, 2015). Es asociada con
numerosas comorbilidades como enfermedades cardiovasculares, sindrome metabdlico,
artritis psoriasica y obesidad. El sobrepeso puede interferir con el tratamiento médico
utilizado para la psoriasis y agrava el perfil de riesgo cardiovascular en estos pacientes, lo
que subraya la importancia de regimenes eficaces de control de peso (Gonzdlez et al.,
2019).

Ademas, puede presentarse de forma lenta y repentina, por lo general el rango de edad
de la aparicién de esta enfermedad va desde los 15 afios hasta los 35, es una enfermedad
compleja debido a que desaparece y vuelve a reactivarse de forma imprevista (Jami y

Guzman et al,, 2025).
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Los tipos de psoriasis varian segun su forma y zona donde se manifiesten las lesiones,
el tipo mas comun es la psoriasis en placas que produce manchas secas y elevadas en la
piel que se encuentran cubiertas por descamacion micacea plateada bien delimitadas; es
posible que se presenten en codos, rodillas, pliegues intergliteo o cuero cabelludo, pocas
en algunas zonas del cuerpo o varias placas segun el avance de la enfermedad, cuando las
placas desaparecen, la piel afectada podria provocar hipopigmentaciéon o
hiperpigmentacion (Baliwag et al.,, 2015).

Otros tipos de psoriasis que podemos encontrar es en gota o eruptiva es presentada
mayormente en nifios y adultos jévenes como pequefias manchas en forma de gota en el
torso, los brazos o las piernas, estas manchas suelen estar cubiertas por una escama fina
(Goribar et al., 2018). La psoriasis inversa afecta regiones intertriginosas como axila, ingle,
region submamaria y el ombligo provocando manchas lisas de la piel inflamada. La
psoriasis pustulosa provoca llagas claramente definidas y llenas de pus, pueden
presentarse en forma de manchas extendidas o en zonas mas pequefas de la palma de la
mano o la planta de los pies, este tipo de psoriasis puede desarrollarse rapidamente con
la aparicién de ampollas a las pocas horas de producirse inflamacién e irritacién en la piel
(Flores et al.,, 2017).

El diagnéstico es principalmente clinico y rara vez se requiere una biopsia de piel,
dependiendo de la gravedad de la enfermedad, se puede iniciar el tratamiento adecuado
(Whan y Kim et al., 2017). Para la enfermedad leve a moderada, el tratamiento de primera
linea consiste en terapias topicas que incluyen corticosteroides, analogos de la vitamina
D3 y productos combinados. Estos tratamientos tdpicos son eficaces y pueden ser
iniciados y prescritos de forma segura por médicos de atencién primaria. Los pacientes
con sintomas mas graves y refractarios podrian requerir una evaluacién adicional por

parte de un dermatdlogo para terapia sistémica (Quiroz y Vergara et al., 2017).

Factor genético de la psoriasis e importancia del GEN HLA-CW6

El factor genético de la psoriasis se refiere a la predisposicion hereditaria que tiene una
persona a desarrollar esta enfermedad. Esto significa que ciertas personas nacen con
genes especificos que aumentan su probabilidad de padecer psoriasis, especialmente
cuando se combinan con ciertos factores ambientales (como infecciones, estrés,

medicamentos, entre otros). El hecho de que uno de tus padres tengas psoriasis aumenta
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el riesgo de que adquieras la enfermedad, si ambos padres presentan la patologia este
riesgo aumenta aun mas (Espinoza, Gallardo y Lépez et al.,, 2025).

La psoriasis es una enfermedad con bases genéticas importantes, su heredabilidad se
estima entre el 60-90%. Uno de los principales factores genéticos asociados con la
psoriasis es la presencia de ciertos alelos del complejo mayor de histocompatibilidad
(MHC), especificamente dentro del locus HLA (Human Leukocyte Antigen). Entre ellos, el
alelo HLA-Cw6 es el mas fuertemente asociado con la psoriasis vulgar o psoriasis en placas
(Fernandez et al., 2019).

El gen HLA-Cw6 ha sido identificado como un marcador genético de susceptibilidad a
la psoriasis estrechamente asociado a la patologia, este locus se ha observado tanto en
estudios de ligamiento como en GWAS. Su ubicaciéon genética se encuentra en el
cromosoma 6p21, dentro del MHC clase I cuya funcién es la presentacion de antigeno
(Chen y Tsai et al., 2018).

La importancia del gen HLA-Cw6 como biomarcador en el diagnéstico y prondstico de
la enfermedad ayuda a confirmar la predisposicién genética, aunque no se utiliza
rutinariamente en el diagndstico clinico, pero puede explicar un curso mas agresivo o
formas clinicas atipicas, predecir respuesta terapéutica en algunos casos ya que los
pacientes HLA-Cw6 positivos responden mejor a la fototerapia UVB que a ciertos

tratamientos biologicos (Tsai et al.,, 2021).

Otros factores genéticos asociados a la Psoriasis

El HLA-Cw6 es el marcador genético mas estudiado, la psoriasis es considerada una
enfermedad poligénica y multifactorial lo que implica la participacidon de otros factores
tanto genéticos, ambientales e inmunoldgicos (Indhumathi et al., 2015). Otros genes

implicados en la patologia incluyen:

¢ Genes del Complejo Mayor de Histocompatibilidad (MHC)
HLA-Cwé6: El gen mas fuertemente asociado con la psoriasis, especialmente la de
inicio temprano. También se presentan los genes HLA-B13, HLA-B17, HLA-B57,
HLA-DR?7 relacionados a la susceptibilidad (Chen y Tsai et al., 2018).

¢ Genrelacionado con la inmunidad innata y adaptativa
IL23A / IL23R (interleucina 23 y su receptor): Clave en la diferenciacion de
linfocitos Th17, fundamentales en la fisiopatologia de la psoriasis (Gutiérrez et al.,

2015).
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¢ Genes relacionados con la sefializacion de citoquinas
TNIP1 (TNFAIP3 interacting protein 1) modula la via NF-kB y el inhibidor de NF-
kB cuya funcion es regular la activacién de genes inflamatorios (Gonzalez et al,.
2018).

¢ Genes implicados en la barrera epidérmica
LCE3B y LCE3C (Late Cornified Envelope genes): la delecion de estos genes se ha

asociado con susceptibilidad a psoriasis (Chandra y Lahiri et al., 2016).
METODOLOGIA

Diserio de la investigacion

El presente trabajo de investigacion es un estudio sistematico de disefio documental
que nos permite describir el comportamiento de las variables mediante la seleccién de
andlisis de articulos cientificos relacionados con el tema utilizando el método Prisma. La
informacién fue recolectado a través de revision bibliografica de base de obras publicas
en internet como Redalyc, Dialnet, Scopus o articulos de revistas cientificas sobre
Psoriasis y el gen HLA-Cw6 necesarias para el desarrollo de la investigacion.

Los términos para la busqueda de informacién fueron: “Psoriasis”, “Gen HLA-Cw6”,
“Epidemiology” y “PSORS1”, aplicando los operadores booleanos "AND” y "OR” desde los
ultimos 10 afios (a partir de 2015 hasta la actualidad), se seleccionaron 45 referencias

bibliograficas que aportaron informacion y fueron incluidas en la realizacion del proyecto.
Criterio de inclusion

o Tipo de estudio: Estudios originales, revisiones sistematicas, metaanalisis, ensayos
clinicos, estudios de cohortes o casos y controles.

o Periodo de publicaciéon: Estudios publicados entre el afio 2015y 2025

o Poblacién: Estudios realizados en humanos.

o Relevancia tematica: Estudios que abordan directamente el gen HLA-Cw6 y
psoriasis.

o Acceso al texto completo: Solo articulos con texto completo disponible.
Criterio de exclusion

o Tipo de documento: Resimenes de congresos, cartas al editor, opiniones,

editoriales o comentarios.
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Poblacién no relevante: Estudios en animales o modelos in vitro, salvo que aporten
informacidn clave y justificada.

Periodo de publicacién: Estudios publicados antes del afio 2015.

Falta de pertinencia: Estudios que no aborden directamente la pregunta de

investigacidn o el objetivo de la revision.

Figura 1
Flujograma PRISMA

Identificacién de nuevos estudios a través de bases de datos y registros

Registros identificados de:
Bases de datos (n = 3):

Registros eliminados antes de la evaluacidn:
Registros duplicados (n=3)
Scopus (n=20) —  Registros marcados como no elegibles por
PubMed (n = 10) herramientas de automatizacion (n=5)
Google Scholar (n = 35) Registros eliminados por otros motivos (n = 2)

Identificacién

Incluido

Registros examinados (n = 55) .

Registros excluidos (n = 5)

:

Informes buscados para

Informes no

recuperacion (n=50) recuperados (n=1)
Informes excluidos:
Informes evaluados para su Motivo 1(n =1)
P - Motivo 2 (n=0)

elegibilidad (n = 49)

Nuevos estudios incluidos en la
revision (n = 45)
Informes de nuevos estudios
incluidos (n= )
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Consideraciones éticas
Las investigaciones obtenidas en la busqueda se realizan con cuidado, sujeto a las
normas adecuadas, cumpliendo y respetando los derechos de autor; la aplicacion de citas

y referencias bibliograficas de acuerdo con las Normas (APA) 7ma edicion.

RESULTADOS

La psoriasis resulta de una combinacién de factores genéticos, ambientales y de otro
tipo. Los desencadenantes incluyen el estrés, los microorganismos, consumo de drogas,
los traumas fisicos, fumar o factores genéticos (alelos HLA, PSORS1-PSORS15, etc). La
implicaciéon inmunoldgica de esta patologia asociada con el gen del HLA-Cw6 que codifica
las moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad (MHC clase I) participando en

la presentacién de autoantigenos a células T, lo que activa respuestas inmunes

autoinflamatorias.
Tabla 1
Reaccidn del sistema inmunoldgica frente a la Psoriasis
N°  Titulo del articulo  Autory afio  Palabra clave Metodologia
1 Fisiopatologia de la  Yamanaka, Citoquinas, IL-  --------------
psoriasis: una 2021 17A,
revision. Keratinocitos,
Psoriasis, T
Helper
2 Fisiopatologia de la  Silva, 2021 Psoriasis, Para su desarrollo, se realizaron
psoriasis y sus Reaccién busquedas electrdnicas en bases de
aspectos autoinmune, datos como Google Scholar,
inmunoldgicos: una Factores PubMed, Scielo y Science Direct.
revision genéticos,
sistemdtica. Inflamacién
3 Calidad de vidaen  Garcia & Calidad de Este fue un estudio transversal en
pacientes con Montiel, vida, Psoriasis, 72 pacientes con psoriasis, mayores
psoriasis. 2017 Indice de de 15 afios, que aceptaron
severidad del  participar en el estudio. Se aplicé el
drea de Indice de Calidad de Vida en
psoriasis. Dermatologia y el Indice de
Severidad de la Psoriasis; se
utilizaron estadisticas descriptivas,
medidas de tendencia central,
dispersién y medidas de correlacion.
4 Psoriasis: Desafios, Espinoza, Psoriasis, Este estudio se clasifica como una
avances 2024 Enfermedad investigacion documental de tipo
terapéuticos y inflamatoria bibliogrdfica, centrada en la
perspectivas en el cronica, recopilacién y andlisis de literatura

tratamiento de una

Tratamiento

cientifica disponible.
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N°  Titulo del articulo  Autory aiio Palabra clave Metodologia
enfermedad bioldgico
inflamatoria
crénica.

5 Psoriasis: Guezala, Psoriasis, =~ ----------o-o-
inmunopatogeniay 2017 inmunopatoge
dianas terapéuticas nia, sistema
de los inmune,
tratamientos tratamiento
biolégicos. bioldgico

6 Terapias Guezala, Psoriasis, La siguiente investigacion es una
moleculares 2022 bioldgicos, revisién bibliogrdfica utilizando
dirigidas en el IL17,1L23 bibliografias de los ultimos 5 afios
tratamiento de sin filtro de idiomas, mediante
psoriasis. diferentes fuentes de investigacion

como: Pud Med, Scielo, Scopus.
7 Evidencia de un Fanoni & Enfermedad Se investigo la piel lesionada de 10
papel de la Venegoni, autoinflamator pacientes con psoriasis de inicio
autoinflamacién en 2019 ia, citocinas, reciente y sin tratamiento para la
la psoriasis en fase neutrdfilos, expresion de IL-1B, IL-17, IL-23 y
temprana. piel otras citocinas involucradas en la
enfermedad en comparacion con la
piel normal de 10 controles sanos
utilizando un método de matriz de
proteinas.
8 Calidad de vidaen  Garcia & Calidad de Estudio transversal con 72
el paciente con Montiel, vida. Psoriasis. pacientes con psoriasis, mayores de
psoriasis. 2017 indice de 18 afios, qu aceptaron participar en
Severidad de el estudio. Se les aplicé el indice
la Psoriasis Dermatolégico de Calidad de Vida
(PASI). (DLQI) y el indice de Severidad de
Psoriasis (PASI), y se realizé
estadistica descriptiva con medidas
de tendencia central y dispersidn,
asf como coeficiente de correlacion
de Spearman.
9 Inmunopatogenia Poleo & Psoriasis, Las autoras hacen una revisién
de la psoriasis. Garcia, 2017  genética, critica de la literatura sobre la
Nuevos avances autoinmunida  psoriasis y los mecanismos
d, implicados en su inmunopatogenia.
inmunopatogé
nesis,
inmunoterapia
10 La Dieta como (Grégory Dermatologia, --------------

Terapia Alfonso dietaq,

Complementaria en Garcia epigénetica,

la Psoriasis. Mordn, 2019) factores

ambientales
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La psoriasis es una enfermedad con bases genéticas importantes, el factor genético de
la psoriasis se refiere a la predisposicion hereditaria que tiene una persona a desarrollar
esta enfermedad. Esto significa que ciertas personas nacen con genes especificos que
aumentan su probabilidad de padecer psoriasis, especialmente cuando se combinan con

ciertos factores ambientales (como infecciones, estrés, medicamentos, entre otros) (Tabla

2).

Tabla 2

Asociacién del gen HLA-Cw6 con la Psoriasis

N°  Titulo del articulo Autory ano  Palabra clave Metodologia
1 HLA-Cw6 and Chen & Tsai, Psoriasis, ~  -------------
psoriasis. 2018 genética, HLA,
inflamatoria
2 Factores de Riesgoy Tamayo & Factores de Se realiz6 una revision
desencadenantes de Prieto, 2021  riesgo, actualizada sobre la psoriasis
la Psoriasis: estudio desencadenantes, sus factores de riesgo y
de revision. psoriasis desencadenantes.
3 HLA-Cw6 y otros (Morelli, Psoriasis, SNP, Se analizaron 417 SNP
alelos HLA-C, asf 2020) HLA-Cw®, anti lI- mediante tecnologia de
como las variantes 17A, secuenciacion de préoxima
genéticas MICB-DT, farmacogendmica generacién, en una cohorte de
DDX58 y TYK2 se 62 pacientes psoridsicos
asocian con una sometidos a tratamiento con
respuesta dptima al secukinumab. Se empled un
tratamiento anti-|L- andlisis de regresion
17A en pacientes univariante para examinar la
con psoriasis. asociacion entre SNP y la
respuesta clinica a
secukinumab.
4 La genética de la Romero & Psoriasis, Los estudios de ligamiento se
psoriasis. Pereyra, genética, HLA. basan en la identificacion de
2016 zonas de susceptibilidad
asociadas a un gen especifico
dentro de familias. Estos
trabajos son a veces limitados,
puesto que sdélo contemplan
alelos asociados a familias.
5 Psoriasis y otros Quintana, Psoriasis; Liquen ~ --------------
trastornos. 2021 plano; Pitiriasis

rubra pilaris;
Pitiriasis rosada;
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N°  Titulo del articulo Autory aio  Palabra clave Metodologia
Pitiriasis
liguenode.

6 Patogenia y factores (Reyes Epigenéticos, Una revisién de la literatura de
genéticos Espinoza, Susceptibilidad, estudios recientes sobre la
implicados en la Gallardo, & inflamacidn, patogénesis de la psoriasis, con
psoriasis: una visién  Lépez Patogénesis énfasis en los factores
general dirigida al Carrera, genéticos, las vias
entendimiento del 2025) inmunoldgicas y el papel de las
uso de terapias citocinas proinflamatorias en el
bioldgicas. desarrollo de terapias

bioldgicas.

7 Mecanismos Mateu & Psoriasis, Se realiz6 una busqueda
genéticos y Puig, 2023 genética, bibliogrdfica electrénica en la
epigenéticos de la epigendémica base de datos Medline/PubMed
psoriasis. hasta junio de 2023 utilizando

términos de Medical Subject
Headings y terminologia
médica relevante.

8 El papel de HLA- Owczarek, Etiologia, @ ---mm-mmemeeee-

Cwé6 en la psoriasis 2022 Epidemiologia,
y la artritis Inflamatorio
psoridsica

9 Asociacién entre Siewertsen, HLA-Cw6, Para cada grupo, se registro el
HLA-Cwb6 y 2023 terapia, Psoriasis  numero de estudios, el nimero
respuesta al de pacientes, el numero de
tratamiento con pacientes HLA-Cw6-positivos y
biolégicos en HLA-Cw6-negativos. Después
pacientes con de 6y 12 meses, la proporcién
psoriasis: una de pacientes que respondieron
revisién sistemdtica fue mayor para los pacientes
y metandlisis. que eran HLA-Cw6-negativos

en comparacidén con los
pacientes HLA-Cw6-positivos
al evaluar la respuesta como
PASI90.

10  Mayor riesgo de Chandra, Susceptibilidad, Casos de psoriasis (N=705) y
psoriasis debido al 2016 Psoriasis, HLA- controles sanos (N = 738)

efecto combinado
de los alelos de
riesgo HLA-Cwb6 y
LCE3 enla
poblacién india.

cw6, SNP

fueron reclutados de multiples
hospitales en la regién oriental
de la India. Los diagndsticos
clinicos de los pacientes con
psoriasis fueron confirmados
por al menos dos
dermatdlogos.
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El factor genético es indispensable, pero no suficiente, por lo que debe existir un factor

desencadenante sin el cual la enfermedad no se expresa. A unque HLA-Cw6 es el marcador

genético mas estudiado, otros genes también juegan un papel en la predisposicion a la

enfermedad (Tabla 13).

Tabla 3

Otros genes asociados a la Psoriasis

N°  Titulo del articulo Autor y ano  Palabra clave Metodologia

1 Variaciones nucledtidicas  Gutiérrez, Anti-TNF, Psoriasis, Se trata de un estudio
de los genes del promotor 2015 tratamiento retrospectivo en el que
TNFa, IL12B e IL23R y estudiamos la efectividad del
haplotipo HLA-CW6: tratamiento de 109 pacientes
Estudio de con psoriasis moderada-grave
susceptibilidad genética y tratados, por primera vez, con
correlacion con la un fdrmaco anti-TNF.
respuesta a fdrmacos
anti-NTFa en pacientes
con psoriasis moderada-
grave.

2 Los polimorfismos Indhumathi,  Genética, Un estudio bibliométrico
TNFAIP3 y TNIP1 2015 prevalencia, IL-23R, realizado sobre la investigacion
confieren riesgo de TNFa, HLA de la psoriasis en la India en
psoriasis en los tamiles 2013 muestra la contribucién
del sur de la India. de los investigadores indios en

el drea de la psoriasis. Este
estudio se realizé para evaluar
los patrones globales de
produccion de literatura sobre
la psoriasis y para evaluar las
contribuciones y el impacto de
los cientificos indios en la
literatura psoridsica global.

3 Las proteinas de la Niehues, LCE, psoriasis, =~ --------------
envoltura cornificada 2017 genética,
tardia (LCE) asociadas a antibacteriana,
la psoriasis tienen queratinocitos
actividad antibacteriana.

4 Variacién en los genes de  Gonzalez, TNFa, TNFr, e
la tnf-alfa/tnfrsf14/nfkby 2018 genetista,
riesgo de psoriasis. dermatologia

5 Identificacién de SNP de  Hongsons, SNP, IL-23R, IL-17, Serealizé un estudio de
susceptibilidad enIL10e 2017 Citoquinas, asociacién de casos y controles

IL23R-IL12RB2 para la
enfermedad de Behcet en
chinos Han

susceptibilidad

en 1206 pacientes con
trastorno bipolary 2475
controles sanos. La
genotipificacién se realizé
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N°  Titulo del articulo Autor y aino  Palabra clave Metodologia
mediante el ensayo iPLEX Gold.
La expresion génicay la
produccion de citocinas se
cuantificaron mediante PCR en
tiempo real y ELISA .

6 Interacciones del sistema  Sukhov, Psoriasis, Artritis =~ ---------------
inmunitario con la piel y Adamopoulos psoridsica, HLA-
el tejido dseo en la artritis  y Maverakis, B*27,IL-23/Th17,
psoridsica: una revision 2026 Geoepidemiologia
exhaustiva.

7 Estudio de las Batalla, 2015 Dermatologia Se disend un estudio
variaciones de los genes observacional de casos y
de la familia de la controles, de 580 pacientes con
Interleucina 17 en psoriasis y 567 controles
pacientes con psoriasis. sanos. Asimismo, y sélo en el

grupo de pacientes (casos), se
ejecutd un estudio descriptivo
transversal.

8 Asociacién de los Gong, Gaoy  Soriasis, TNFAIP3,  Se seleccioné un modelo
polimorfismos rs610604  Wu, 2020 Polimorfismo genético alélico para analizar
en TNFAIP3y TNIP1, Metaandlisis los datos originales. Se utilizé
rs17728338 en los genes la escala Newcastle-Ottawa
TNIP1 con la (NOS) para evaluar el riesgo de
susceptibilidad a la sesgo de cada estudio. Se
psoriasis: un metandlisis utilizé el software RevMan 5.3
de estudios de casos y para calcular la razén de
controles probabilidades combinada y el

intervalo de confianza del 95%.

9 Inmunopatogenia de la Poleo y Psoriasis, genética, Revision critica de la literatura
psoriasis. Nuevos Garcia, 2017  autoinmunidad, sobre la psoriasis y los
avances. inmunopatogénesis, mecanismos implicados en su

inmunoterapia. imnunopatogenia.

10  Variaciones nucleédtidicas  Gallo, 2015 Genética, Para realizar el estudio, se
de los genes del promotor Hibridacidn, HLA- utilizd un grupo de pacientes
TNFa, IL12B e IL23Ry Cw6, Anti-TNF, con psoriasis y un grupo de
haplotipo HLA-CWG: Haplotipos voluntarios sanos obtuvimos

Estudio de

susceptibilidad genética y

correlacion con la
respuesta a fdrmacos
anti-NTFa en pacientes
con psoriasis moderada-
grave.

de cada uno de ellos una
muestra de 3ml de sangre. A
partir de ella secuenciamos
cuatro SNPs de la regidén
promotora del TNF mediante la
técnica de PCRy PCR en
tiempo real empleando para el
marcado sondas especificas
tipo TagMan®, y la presencia
del haplotipo HLA-Cw6
mediante hibridacion reversa
de INNO-LiPA.
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DISCUSION DE RESULTADOS

Los genes implicados en esta patogénesis afectan principalmente el sistema
inmunolégico alterando la manera en el que dicho sistema responde a estimulos
generando un espiral inflamatorio severo, esto provoca una activacion exagerada de
células inmunitarias (como linfocitos T), que atacan por error la piel, produciendo las
lesiones caracteristicas de la enfermedad (Yamaka y Yamamoto et al., 2021). Algunos
genes afectan la proliferaciéon y diferenciacion de los queratinocitos, dando como
resultado un engrosamiento de la piel por su renovacién a corto plazo y la formacién de
escamas blancas o plateadas (Ayarza y medina et al., 2017).

La psoriasis es una enfermedad con bases genéticas importantes, su heredabilidad se
estima entre el 60-90% de predisposicion (Fernandez et al,, 2019). Uno de los principales
factores genéticos asociados con la psoriasis es la presencia de ciertos alelos del complejo
mayor de histocompatibilidad (MHC), especificamente dentro del locus HLA (Human
Leukocyte Antigen). Entre ellos, el alelo Cw6 es el mas fuertemente asociado con la
psoriasis vulgar o psoriasis en placas (Tamayo y Prieto et al., 2021).

HLA-Cw6 es el gen que ha sido identificado como un marcador genético de
susceptibilidad a la psoriasis, este locus se ha observado tanto en estudios de ligamiento
como en GWAS (Jami y Guzman et al.,, 2025). La asociacion del gen HLA-Cw6 con la
aparicion de la enfermedad Ps se estima que el 90% es de inicio temprano, el 50% de los
pacientes con psoriasis de inicio tardio, y solamente el 7% en la poblacién general
(Quintana et al., 2021).

Aunque HLA-Cw®6 es el marcador genético mas estudiado, la psoriasis es poligénica y
multifactorial lo que incluye otros genes implicados en su patogenicidad entre los cuales
se destacan el receptor de interleucina 23 (IL23R) cuyo factor de riesgo genéticos esta
relacionados con la activacion del sistema inmune en la Psoriasis (Vural et al., 2021), los
genes TNFAIP3 y TNIP1 asociados con la psoriasis a nivel alélico y genotipico (Niehues et
al,, 2017), y los genes de la envoltura cornificada tardia LCE3B y LCE3C es un factor de
riesgo que sugiere un papel en la defensa epidérmica del huésped (Indhumathi et al,,

2015).

CONCLUSION
El presente analisis confirma que el alelo HLA-Cw6 constituye un marcador genético

robusto y clinicamente relevante en la psoriasis, particularmente en casos de inicio
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temprano. Desde un punto de vista inmunolégico, HLA-Cw6 participa en la presentacion
de autoantigenos por células presentadoras de antigenos a linfocitos T CD8+, lo que
desencadena una cascada inflamatoria mediada por citocinas como IL-17 e IL-23, pilares
clave en la fisiopatologia psoridsica. Esta evidencia no solo refuerza el caracter
autoinmune de la enfermedad, sino que también posiciona a HLA-Cw6 como un posible
blanco terapéutico indirecto, al orientar tratamientos hacia vias inmunitarias
hiperactivadas en pacientes HLA-Cw®6 positivos.

Sin embargo, debe subrayarse que la presencia del alelo no es ni necesaria ni suficiente
para el desarrollo de la enfermedad, lo que refleja la complejidad multifactorial y
poligénica de la psoriasis. Factores epigenéticos, ambientales (como infecciones, estrés o
trauma cutdneo) y la interaccion con otros loci genéticos influyen significativamente en la
expresion clinica final. Adema3s, se han identificado pacientes con formas clinicas severas
que no portan HLA-Cw6, lo cual destaca la heterogeneidad genética y la necesidad de una
aproximacion integral en el estudio de esta enfermedad.

Finalmente, esta revision destaca el gen HLA-Cw6 como el marcador genético clave en
la psoriasis, pero su expresion clinica depende de una compleja interaccién con otros
genes, factores ambientales y mecanismos inmunolégicos. permite no solo mejorar el
conocimiento sobre la patogenia de la enfermedad, sino también facilitar una
estratificacion de los pacientes segun su perfil genético, abriendo el camino a terapias mas

dirigidas, eficaces y con mejor pronostico clinico.
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RESUMEN

La diabetes MODY, representa una forma monogénica y poco frecuente de diabetes,
caracterizada por hiperglucemia de inicio temprano y herencia autosémica dominante. Su
diagndstico suele ser un reto clinico debido a su similitud fenotipica con la diabetes tipo
1y 2,10 que contribuye a subdiagnéstico, especialmente en regiones como Ecuador, donde
se estima que representa entre el 1% y 3% de los casos de diabetes. En este contexto, la
presente revision bibliografica tiene como objetivo identificar y analizar las técnicas de
diagnodstico molecular mas efectivas utilizadas en el laboratorio clinico para la deteccion
temprana y precisa de los diferentes subtipos de diabetes MODY. La metodologia se basa
en la busqueda sistematica de literatura cientifica publicada entre 2019 y 2024 en bases
de datos como PubMed, SciELO y Google Académico. Se analizaron estudios que evalian
la utilidad de herramientas como la secuenciacion de nueva generacion (NGS) y otras
técnicas moleculares en la identificacion de mutaciones en genes como GCK, HNF1A y
HNF4A.

Palabras Clave: Diabetes MODY, técnicas de diagndstico molecular, subtipos de diabetes.

Abstract
MODY diabetes represents a monogenic and rare form of diabetes, characterized by early-

onset hyperglycemia and autosomal dominant inheritance. Its diagnosis often poses a
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clinical challenge due to its phenotypic similarity to type 1 and type 2 diabetes,
contributing to underdiagnosis—especially in regions like Ecuador, where it is estimated
to account for between 1% and 3% of all diabetes cases. In this context, the present
literature review aims to identify and analyze the most effective molecular diagnostic
techniques used in clinical laboratories for the early and accurate detection of the various
MODY subtypes. The methodology is based on a systematic search of scientific literature
published between 2019 and 2024 in databases such as PubMed, SciELO, and Google
Scholar. Studies evaluating the usefulness of tools such as next-generation sequencing
(NGS) and other molecular techniques for identifying mutations in genes such as GCK,
HNF1A, and HNF4A were analyzed.

Keywords: MODY diabetes, molecular diagnostic techniques, diabetes subtypes.

INTRODUCCION

La diabetes monogénica constituye un grupo heterogéneo de trastornos metabdlicos
causados por mutaciones en genes individuales que afectan la funcién de las células 3
pancreaticas. Entre estas, la Maturity-Onset Diabetes of the Young (MODY) destaca como
una de las formas mads relevantes tanto por su frecuencia dentro de las diabetes
monogénicas como por sus implicaciones clinicas. Se estima que representa entre el 1 y el
6 % de todos los casos de diabetes diagnosticados en menores de 25 afios, aunque su
prevalencia real podria estar subestimada debido a errores en el diagnostico y la
confusion frecuente con los tipos 1y 2 de diabetes mellitus (Skoczek, 2021).

La diabetes MODY se caracteriza por su herencia autosémica dominante, inicio
temprano de la hiperglucemia, ausencia de autoanticuerpos y preservacion parcial de la
funcidn pancreatica, estas caracteristicas clinicas permiten orientar el diagnostico, pero
no son suficientes por si solas para identificar con certeza los subtipos, ya que existen al
menos 13 genes distintos asociados a esta condicién, siendo los mas frecuentes GCK,
HNF1A y HNF4A (Peixoto-Barbosa, 2020).

Durante los ultimos afios, el desarrollo de técnicas de biologia molecular ha
transformado profundamente la manera en que se aborda el diagnéstico de MODY.
Métodos como la secuenciaciéon de nueva generacion (NGS) permiten analizar
simultdneamente multiples genes con alta sensibilidad y especificidad, mientras que
técnicas como la secuenciacion de Sanger contindan utilizandose como herramienta de

validacion (Johansson, 2012).

101



La identificacion de variantes genéticas con significado incierto, el acceso desigual a
pruebas genéticas y la falta de criterios uniformes para seleccionar a los pacientes que
deben someterse a estudios moleculares, representan barreras que limitan el diagnéstico
oportuno. Por esta razén, es fundamental contar con criterios clinicos claros y
herramientas de prediccién que ayuden a seleccionar con precisién a los pacientes con

riesgo o antecedentes familiares de diabetes a estudios genéticos.

DIABETES MODY:

La diabetes MODY (Maturity-Onset Diabetes of the Young) se distingue principalmente
por las mutaciones que afectan genes especificos relacionados con la funcién de las células
beta pancredticas. Entre los mas frecuentes se encuentran MODY 2, causado por
mutaciones en el gen GCK, y MODY 3, relacionado con alteraciones en HNF1A. Los subtipos
MODY no solo difieren en su fisiopatologia, sino también en su manifestacion clinica y en
la respuesta al tratamiento, lo cual subraya la importancia de un diagndstico genético
preciso (Laver, 2016).

Estas alteraciones afectan la secrecién de insulina y la regulacién normal de la
glucemia. En el caso especifico de MODY 2, la mutacién ocurre en el gen que codifica la
enzima glucoquinasa, la cual actia como un sensor de glucosa al facilitar su conversion en
glucosa-6-fosfato. Esta via permite la produccion de ATP, que a su vez modula canales de
potasio sensibles a ATP, desencadenando una serie de eventos que culminan en la entrada
de calcio y la liberacion de insulina. Las mutaciones en la glucoquinasa reducen su eficacia,
disminuyendo la fosforilacidon de glucosa y, por ende, la respuesta secretora de insulina.
Ademas, factores de transcripcion como HNF-1a, HNF-4«, IPF-1, HNF-1§3, y NeuroD1
regulan desde el nucleo genes clave para la produccion de insulina y el metabolismo de la

glucosa en las células 3 (Hattersley A, 2018).
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Figura 1

Representacion esquemdtica de la célula beta pancredtica y genes implicados en la diabetes
MODY.
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Nota. Adaptado de: Mufioz & Ordériez (2024)

Importancia del diagnéstico molecular en MODY

El avance de las técnicas de diagndstico molecular ha sido clave para la correcta
identificacidn de los subtipos de MODY, lo cual tiene implicaciones clinicas profundas. En
muchos casos, los pacientes con MODY son mal diagnosticados con diabetes tipo 1 o 2
debido a la similitud en los sintomas, lo que puede llevar a tratamientos inadecuados o
innecesarios. El andlisis genético permite confirmar la etiologia monogénica de la
enfermedad y ajustar el manejo terapéutico de manera personalizada, una de las mayores
ventajas del diagndstico molecular es que permite adaptar el tratamiento al subtipo
genético (De Franco, 2015).

Los criterios clinicos que sugieren la sospecha de diabetes tipo MODY incluyen:
1) Diagnostico de diabetes antes de los 25 afios de edad.
2) Presencia de al menos dos generaciones familiares afectadas.
3) Adecuado control de la glucemia sin necesidad de tratamiento con insulina durante los

primeros afios tras el diagnostico.

103



Tabla 1

Tabla de genes asociados a sus mutaciones. Caracteristicas clinicas asociadas a las mutaciones
que generan los genes en MODY.

Gen Prevalencia Otras manifestaciones clinicas

HNF4A (MODY 1) 5-10% Umbral renal de reabsorciéon de
glucosa normal, marcada
sensibilidad a las sulfonilureas.
Hipoglucemia neonatal e
hiperinsulinismo asociado con
macrosomia

GCK (MODY 2) Comun (30-70) Hiperglucemia leve en ayunas toda
la vida, a menudo detectada
durante el cribado; pequefio
aumento de la glucemia después de
la carga de hidratos de carbono.

HNF1A (MODY 3) Comun (30-70) Bajo umbral renal para glucosuria,
marcada sensibilidad a las
sulfonilureas

IPF1 (MODY 4) Muy raro Agenesia de pdncreas.

HNF1B (MODY 5) 5-10% Malformaciones genitourinarias
(quistes renales y otras anomalias,
especialmente en el desarrollo),
atrofia pancredtica, insuficiencia

exocrina

NEUROD1 (MODY 6) Muy raro Alteraciones en la morfogénesis del
pdncreas y sistema nervioso central

KLF11 (MODY 7) Muy raro

CEL (MODY 8) Muy raro Disfuncién pancredtica exocrina.
Pdncreas pequefio

PAX4 (MODY 9) Muy raro

INS (MODY 10) <1% de MODY Mds usualmente asociado a la
diabetes MODY neonatal

BLK (MODY 11) <1% de MODY

ABCCS8 (MODY 12) <1% de MODY Mds usualmente asociado con
diabetes MODY neonatal, responde
a las sulfonilureas

KCNJ11 (MODY 13) <1% de MODY Mds usualmente asociado con

diabetes MODY neonatal, responde
a las sulfonilureas

Nota. Adaptado: Gardner et al (2012)
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MODY 1 (HNF4A-MODY)

El subtipo MODY 1 se debe a mutaciones en el gen HNF4A, localizado en el cromosoma
20 (20q13.12), el cual actia como un factor de transcripcidn clave en tejidos como el
higado, rifiones, intestino y pancreas. Estas mutaciones provocan una pérdida de funcién
del gen, lo que afecta la expresion de multiples genes implicados en el metabolismo de
glucosa, lipidos y 4cidos grasos. El fenotipo suele manifestarse en la adolescencia o adultez

temprana con intolerancia progresiva a la glucosa (Gupta RK, 2005).

MODY 2 (GCK-MODY)

Este subtipo se asocia con mutaciones en el gen GCK (glucocinasa), ubicado en el
cromosoma 7 (7p13), el cual cumple un papel fundamental como sensor de glucosa en las
células B-pancreaticas. La glucoquinasa inicia la glucélisis al fosforilar la glucosa,
regulando asi la secrecidn de insulina. Los pacientes con GCK-MODY suelen presentar una
hiperglucemia leve y estable desde edades tempranas, sin deterioro progresivo ni riesgo
elevado de complicaciones, por lo que el tratamiento generalmente se limita a medidas

dietéticas y ejercicio fisico (ChiaRpenello ]).

MODY 3 (HNF1A-MODY)

El MODY tipo 3 resulta de alteraciones en el gen HNF1A, ubicado en el cromosoma 12
(12924.2), que codifica un factor de transcripcion crucial para la regulacion de genes
hepaticos involucrados en el metabolismo de la glucosa y secrecién de insulina,
clinicamente, se presenta durante la adolescencia o adultez temprana con hiperglucemia
postprandial, frecuentemente asintomatica al inicio. La glucosa en ayunas puede
permanecer normal en fases tempranas, pero aumenta progresivamente con la edad. Este
subtipo se caracteriza por una disminucién gradual de la secrecion de insulina, siendo
comun la glucosuria precoz como signo clinico debido a la disminucién del umbral renal
de reabsorcién de glucosa, atribuida a la reduccién de la expresién del transportador

SGLT2 (Sanchez Malo, 2019).

Técnicas moleculares utilizadas

Las técnicas moleculares, como la secuenciacién Sanger o de nueva generaciéon (NGS),
permiten detectar con alta sensibilidad estas mutaciones especificas, facilitando una
clasificacion exacta del subtipo de MODY. Esto no solo mejora el abordaje terapéutico, sino

que también orienta el consejo genético familiar, dado que la herencia autosomica
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dominante implica un riesgo elevado para familiares de primer grado. En América Latina,
los subtipos mas comunes de MODY estan asociados con mutaciones en los genes GCK,
HNF1A, HNF4A y HNF1B. Sin embargo, la heterogeneidad genética y la superposicion de
sintomas con otros tipos de diabetes complican su identificacién clinica. Por ello, las
técnicas moleculares han emergido como herramientas esenciales para un diagndstico

preciso (Zhang, 2021).

Secuenciacion de Nueva Generacion (NGS)

Esta técnica permite el andlisis simultdneo de multiples genes asociados con MODY,
aumentando la eficiencia y reduciendo los costos. En América Latina, su implementacién
ha mejorado la identificacién de variantes patogénicas, aunque su disponibilidad adn es

limitada en algunos paises (Yahaya T, 2020).

WES

Ha demostrado alta eficacia diagndstica en poblaciones pediatricas y multiétnicas. Por
ejemplo, un estudio ruso 2019 evalué 60 nifos con diabetes no tipo 1 mediante WES en
un panel de 35 genes, logrando una deteccidn del 55% de variantes patogénicas, muchas
en GCK, asi como variantes en genes poco asociados al MODY. Asimismo, un estudio en
pacientes con diabetes temprana 2016 encontrd variantes patogénicas en HNF1A, HNF4A

y ABCC8 usando WES, confirmando su utilidad en diagndsticos iniciales (Glotov, 2020).

METODOLOGIA

Se realiz6 una busqueda sistematica en las bases de datos electronicas PubMed, Scielo y
Google Académico, con el propdsito de identificar estudios relevantes relacionados con
técnicas de diagnostico molecular empleadas en la deteccion de subtipos de diabetes
MODY. Los términos de buisqueda utilizados incluyeron: "MODY", técnicas moleculares,
Genes, subtipos mody. La estrategia fue disefiada para recuperar articulos publicados
entre enero de 2019 y diciembre de 2024, con el fin de incluir evidencia actualizada, No
obstante, se consideraron algunos articulos de afios anteriores que por su relevancia

cientifica era significativa para los objetivos del estudio.
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Criterios de inclusion y exclusion

- Criterios de inclusion

e Ensayos clinicos, estudios de cohortes, estudios de casos y controles, estudios
descriptivos, estudios transversales y revisiones sistematicas.

e Poblacion: Pacientes con sospecha clinica de diabetes MODY, diagnosticados o
en evaluacion genética, sin restriccidon por edad. Intervencion/Diagnoéstico:
Estudios que analicen el uso de técnicas moleculares (por ejemplo, secuenciacion
de Sanger, NGS) para identificar mutaciones asociadas a subtipos especificos de
MODY.

¢ Resultados: Estudios que reporten sensibilidad, especificidad, eficacia
diagnostica u otros indicadores relevantes sobre la utilidad de dichas técnicas
moleculares.

e Idioma: Publicaciones en inglés o espafol.

e Periodo de publicacion: Estudios publicados entre 2019 y 2024.

- Criterios de exclusidn

e Articulos que no distingan entre diabetes monogénica y otros tipos de diabetes
(tipo 1 o tipo 2).

e Publicaciones anteriores al afio 2019 (solamente en caso de que tenga
importancia significativa se podrian incluir).

e Estudios que no proporcionen datos especificos sobre el uso de técnicas

moleculares en el diagndstico de MODY.
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Figura 2

Diagrama de flujo método Prisma

Registros idgntiﬁcados a través de bases de datos: (n=138)
PubMed (n=45)

SciELO (n =20)

Google Scholar (n =33)

Scopus (n=38)

IDENTIFICACION

Registros después de eliminar duplicados, restantes (n=112)

|

Registros evaluados por titulo y resumen (n=112) CRIBADO

l

Registros excluidos por no cumplir
criterios (n = 58)

Articulos evaluados a texto completo para elegibilidad (n=

54) ELIGIBILIDAD
A

l

Articulos excluidos por no aportar datos
relevantes (n=20)

Estudios incluidos en 1a revisidn final con sintesis
cualitativa n = 34) INCLUIDOS

Nota. La figura evidencia el proceso de seleccién de estudios mediante el método PRISMA. Como
se puede observar, este método permitid identificar un total de 34 articulos cientificos que
cumplieron con los criterios de inclusidn y exclusién. Estos estudios se analizaron en funcién del
cumplimiento de los objetivos especificos planteados en la presente revision sistemdtica sobre
técnicas de diagndstico molecular aplicadas a los subtipos de diabetes MODY.

RESULTADOS

En total, se incluyeron estudios que evaluaron el uso de técnicas moleculares para la
identificacién de subtipos de diabetes MODY, con tamafos de poblacién variantes. La
mayoria de estos trabajos emplearon tecnologias basadas en secuenciacién de nueva

generaciéon (NGS), a través de paneles dirigidos.
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Tabla 2

Estudios y genes detectados

Autores y aiio Pais Tamaio de Técnica Subtipos de
muestra diagndéstica genes
molecular detectados
Martins et al., Brasil NGS - Panel GCK, HNF1A
2019 57 dirigido
(Caetano et al.)
Zhou et al.,, 2024  China NGS dirigido a 14 GCK, HNF1A,
138 genes HNF4A
Estudio Europeo, Secuenciacién Varios subtipos
2021 Europa 249 exonica (incluyendo
(Papadopoulou et raros)
al.)
Tabla 3

Tabla de Técnicas Moleculares en el Diagndstico de Diabetes Tipo MODY

N° Titulo Autor y Anos Técnica Metologia  Principal
molecular

1 Diagndstico Bircan et al., 2023 Panel NGS (14 100 35%
molecular en genes) + WES sospechas  diagndstico
pacientes con de diabetes positivo;
diabetes mellitus monogénic  variantes
monogénica. a nuevas en

IFIH1
2 ldentificacién de Jakiel et al., 2023 tNGS + Sanger 994 Nuevas

variantes raras en pacientes variantes en
genes candidatos polacos MTOR,
asociados con CACNAL1E,
MODY. TBC1D4
3 Molecular genetics Gomes Porras et al., Panel tNGS 51 adultos Identificé
of unresolved 2024 MonDiabV4 (482 sin variante nuevos
MODY (MODY-X) genes) en 14 candidatos
genes potenciales en
comunes cohort sin
diagnéstico
4  La secuenciacion (Stoneking, 2020) WES 2 familias Hallaron
del exoma variantes

completo revela
nuevas variantes
génicas
candidatas para
MODY.

patdgenas en
nuevos genes
candidatos
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N° Titulo Autor y Afios Técnica Metologia  Principal

molecular

5 Estudio Kettunen et al., Estudio familiar 145 Relacién entre
multigeneracional  (Kettunen, 2021) + OGTT portadores poligénicoy
sobre las vs 131 no  edad de inicio;
consecuencias portadores efectos
fenotipicas del metabdlicos
HNF1A-MODY.

6 Maturity-onset Iwen etal, 2013 Sanger Caso Novedosa
diabetes of the (lwen, 2013) secuenciacién individual mutacidn
young and hepatic HNF1A Q495X
adenomatosis asociada con

enfermedad
hepdtica

7 Insilico analysis of  (Alqurashi, 2025) Andlisis in silico  Variantes Identifico
HNF1A missense HNF1A cuatro
VUS VUS variantes

probablement
e patogénicas

8 Caracteristicas (Shields B. W., 2020) Revisidn Pacientes Descripcidn de
clinicas de los clinica/genética  con heterogeneida
subtipos raros de MODY10y d
MODY. MODY12

9 Causal variants in  (Kavitha, 2021) Revision 239 Catalogd
MODY - sistematic literatura estudios 1017
review Sanger/WES/NG variantes; GCK

S y HNF1A mds
frecuentes

1 Tecnologias de (Sonda, 2022) Revision Revisién Importancia

0 secuenciacion de NGS/WES global creciente de
nueva generacion NGS en
en la investigacion diagndstico e
de la diabetes. investigacion

1 Caracterizacion (Laakso, Estudios Moléculas  Mutaciones

1 estructuraly Structural/biophysic  estructurales HNF-1A afectan
biofisica de al characterization purificadas estructura y
HNF1A. of HNF1A., 2022) funcion

transcripcional

1 Epidemiologiay (Fajans, Revision general  Global Resumen de

2 patogénesis Epidemiology and prevalencia,
molecular del molecular genesy
MODY. pathogenesis of terapias

MODY., 2020)

1 The spectrum of (Ozen, 2017) Sanger/NGS Pacientes  Catdlogo

3 HNF1A gene turcos variado de
mutations...MODY- mutaciones
3 phenotype HNF1Ay

efecto
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N° Titulo Autor y Afios Técnica Metologia  Principal

molecular
fenotipico
1 La secuenciacion (Silva, €962) Panel tNGS 102 sin Diagnéstico
4  dirigida identifica Brasil diagndstico genético en
variantes nuevas previo 12.7 %;
en genes MODY establece base
comunes y raros. para panel
ampliado
1 Variant Gudmundsson et al., Bases de datos ~ GnomAD Gufa para
5 interpretation (Gudmundsson, poblaciones interpretar
lessons from 2021) variantes en
gnomAD enfermedades
monogénicas
1 The epidemiology... (Fajans, Revisién Global Resume
6 molecular Epidemiology and completa prevalencia,
pathogenesis... of  molecular genes cldsicos
MODY pathogenesis of y terapias
MODY., 2020) infeccionales
1 MODY3 Shields et al., Revisién Revision Resalta
7 (HNF1A-MODY) (Shields B. W., 2025) clinica sensibilidad a
clinical review sulfonilureas y
biomarcadores
hs-CRP
DISCUSION

En Brasil, utilizaron un panel dirigido de NGS en 57 pacientes, detectando variantes en
los genes GCK 'y HNF1A, lo que evidenci6 la utilidad de esta técnica en un contexto clinico
latinoamericano (Caetano, 2015).

En Asia, el estudio de Zhou (2024) se analizaron una cohorte de 138 pacientes en China
mediante un panel dirigido a 14 genes, logrando detectar variantes en GCK, HNF1A y
HNF4A, lo que evidencia una expansion del diagnéstico molecular hacia subtipos menos
frecuentes.

Por su parte, el estudio multicéntrico europeo incluy6 a 249 individuos y empled
secuenciaciéon exonica, permitiendo identificar diversos subtipos de MODY, incluidos
aquellos de baja prevalencia (Papadopoulou-Marketou, 2019).

Por ejemplo, Bircan (2023), aplicaron paneles de NGS y WES en 100 pacientes
sospechosos de diabetes monogénica, logrando un diagndstico molecular positivo en el

35 % de los casos, incluyendo variantes previamente no descritas.
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Esto evidencia el valor de la secuenciacién como primer enfoque en poblaciones con
alta sospecha clinica. Asimismo, el estudio de Zurawska (2023) permiti6 la identificacion
de variantes raras en genes no tradicionalmente asociados a MODY, como MTOR y
CACNAL1E, ampliando asi el espectro de genes candidatos.

Otra aportacién relevante fue la de Gomes Porras (2024), quienes emplearon un panel
de 482 genes (MonDiabV4) en individuos sin variantes en genes MODY clasicos,
identificando nuevos genes candidatos para MODY no resuelto o "MODY” Esto sugiere que
el uso de paneles ampliados puede aumentar la tasa de diagndstico genético.

En cuanto a estudios familiares, demostraron que variantes en HNF1A, analizadas
mediante pruebas genéticas y tolerancia oral a la glucosa, se correlacionan con un inicio
mas temprano de la diabetes y alteraciones metabdlicas significativas. Igualmente, los
estudios estructurales y de modelado molecular, como los de Laakso (2022), muestran
como mutaciones puntuales alteran la conformacién de la proteina HNF1A4, afectando su

funcion transcripcional.

Efectividad de las técnicas de diagndstico molecular

En los estudios analizados, las técnicas de diagndstico molecular permitieron
identificar con precisiéon mutaciones en genes claves como GCK, HNF1A y HNF4A, incluso
en subtipos menos comunes. Su uso ha permitido confirmar diagnosticos clinicos, evitar
tratamientos inadecuados y establecer estrategias terapéuticas mas individualizadas. En
comparacidon con métodos convencionales, como la secuenciacion Sanger, la NGS ofrece
mayor sensibilidad, rapidez y cobertura genética, lo cual incrementa su valor clinico.
Ademas, la eficacia observada en contextos geograficos diversos sugiere que estas técnicas

son adaptables y aplicables globalmente, aunque su disponibilidad sigue siendo desigual.

Complicaciones en el estudio

En América Latina, los principales desafios incluyen la baja disponibilidad de pruebas
genéticas en hospitales publicos, los altos costos para su implementacién rutinaria y la
escasez de laboratorios capacitados en interpretacion clinica de variantes. A esto se suma
la falta de normativas claras sobre el diagnéstico genético en menores y la necesidad de
respetar principios éticos como el consentimiento informado, la confidencialidad y el

asesoramiento profesional antes y después de la prueba.
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CONCLUSIONES

Los estudios revisados evidencian que las técnicas moleculares, en particular la
secuenciacion de nueva generacion (NGS), ha demostrado una alta eficacia en la
identificaciéon de subtipos de diabetes MODY.

En relacion con los hallazgos obtenidos a través de esta revision sistematica de
informacion cientifica, se presentan las siguientes conclusiones en cumplimiento con los
objetivos especificos desarrollados: Los estudios analizados confirman que las técnicas
moleculares como la secuenciaciéon de nueva generaciéon (NGS), la secuenciacion del
exoma completo (WES), la secuenciacién de Sanger y los andlisis in silico, constituyen
herramientas clave para el diagndstico preciso de la diabetes monogénica tipo MODY. Su
aplicaciéon ha permitido identificar variantes genéticas patogénicas o probablemente
patogénicas, incluyendo nuevas mutaciones no reportadas previamente, lo cual mejora la
capacidad diagndstica en pacientes con sospecha clinica de MODY, incluso en aquellos sin
antecedentes familiares claros.

Se evidencié que el uso de paneles multigénicos optimizados y técnicas de
interpretacion bioinformatica han incrementado la tasa de diagnéstico positivo,
superando en muchos casos el 30 %. Esto respalda su implementacién como parte del
abordaje diagndstico de pacientes con diabetes de inicio temprano o atipica, permitiendo
una clasificacion genética mas precisa, lo cual resulta esencial para el asesoramiento
genético y la toma de decisiones clinicas.

Finalmente, se concluye que la integracion de las técnicas moleculares en el sistema de
salud debe considerarse una prioridad, ya que potencian el diagnostico diferencial de los
subtipos MODY frente a otras formas de diabetes. Por lo tanto, se recomienda fortalecer
su uso a través de politicas de salud, incorporacién en protocolos clinicos y capacitacién
del personal médico, asegurando una atenciéon mas eficiente y personalizada basada en

evidencia genética.
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CONCLUSIONES

El libro Microbiologia y Genética: Enfermedades infecciosas y medicina molecular
constituye una recopilaciéon fundamental de investigaciones en el campo de la salud,
centrandose tanto en el estudio de patégenos infecciosos como en la incursion detallada
en la biologia molecular.

Esta obra presenta resultados de estudios descriptivos, observacionales y revisiones
sistematicas, documenta logros significativos en la aplicacién de metodologias clinicas y
analiticas. Entre sus hallazgos se incluye la identificacién de Gardnerella vaginalis como el
patégeno mas frecuente en vaginosis bacteriana (30%), y la confirmacién de la alta
prevalencia de Escherichia coli (>70%) como el principal uropatégeno, destacando la alta
eficacia de la fosfomicina y nitrofurantoina (mdas del 80%) frente a la resistencia a
antibiéticos de primera linea.

Adicionalmente, se subraya el valor diagnéstico de biomarcadores como la
procalcitonina (PCT) y la proteina C reactiva (PCR) para infecciones bacterianas,
mostrando que la PCT y la interleucina-6 (IL-6) tienen una sensibilidad y especificidad
elevada (>90%) en el diagndstico de sepsis y bacteriemias. En el dmbito genético y
molecular, se analiza que el gen HLA-Cw6 actiia como factor de predisposicién en el 90%
de los casos de psoriasis de inicio temprano, y se demuestra que la Secuenciacién de
Nueva Generacidon (NGS) es la técnica mas eficaz para clasificar la diabetes Mody, una
forma monogénica rara, lo cual es crucial para el tratamiento personalizado y el
asesoramiento genético familiar.

Esta coleccion de investigaciones cientificas rigurosas, que abordan desafios criticos de
la salud desde la microbiologia hasta el diagndstico molecular, establece un hito
fundamental en la validacion y consolidacion de las competencias especializadas del perfil
de egreso de los profesionales de Laboratorio Clinico. El libro se convierte, por tanto, en

la piedra angular que eleva el estandar académico y formativo de la Carrera.
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