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RESUMEN

Introduccion: La resistencia a antibioticos es un reto terapéutico debido a
la evolucion de los microorganismos que esta limitando las opciones de
tratamiento. Objetivos: Determinar los factores asociados a resistencia
bacteriana a antibioticos en urocultivos de pacientes atendidos en el
Hospital nacional Daniel Alcides Carrion durante los meses abril-junio de
2017. Materiales y Métodos: Se realizd un estudio analitico de casos y
controles en el que se calcularon medidas descriptivas y se realizé un
modelo multivariado mediante regresion logistica para el célculo del OR
ajustado. Para el analisis de datos se utilizé SPSS v22.0. Resultados: De
los 166 pacientes, 53.61% eran mujeres y 72.29% 265 afos. La resistencia
global mas alta fue a ampicilina (78.9%). ElI microorganismo mas frecuente
fue E. coli (64.46%), seguido de P. mirabilis (15.06%) y K. pneumoniae
(13.86%). Se evalud la sensibilidad de cada antibiético para el agente
etiolégico mas comun obteniendo una resistencia <20% solo en amikacina,
meropenem Yy levofloxacino. Los factores de riesgo asociados a resistencia
bacteriana fueron el tratamiento antibiotico previo (OR= 3.53, IC95%: 1.66 —
7.52), hospitalizacién (OR= 2.98, 1C95%: 1.23 — 7.22) y diabetes (OR= 3.33,
IC95%: 1.49 — 7.47). Se sugiere realizar un estudio prospectivo e
implementar en la institucidbn un programa de vigilancia epidemiolégica
rutinaria debido a la alta resistencia encontrada a fin de tomar medidas de
control y proporcionar el tratamiento empirico adecuado.

Palabras Claves: resistencia a antibioticos, gram negativos, factores de

riesgo, infecciones del tracto urinario.



ABSTRACT

Introduction: The antibiotic resistance is a therapeutic challenge due to the
evolution of microorganisms that limits the options for treatment.

Objectives: To determine the factors associated with bacterial resistance to
antibiotics in urine cultures of patients treated at the Daniel Alcides Carrion
National Hospital during April-June 2017.

Materials and Methods: An analytical case-control study was used to
descriptive measures and a multivariate model was performed using logistic
regression. The data analysis was performed using SPSS v22.0 software in
order to calculate adjusted OR. Results: Of the 166 patients, 53.61% were
women and 72.29% were =65 years old. The highest global resistance was
to ampicillin (76.64%). The most frequent microorganism was E. coli
(64.46%), followed by P. mirabilis (15.06%) and K. pneumoniae (13.86%).
The sensitivity of each antibiotic for the most common etiologic agent was
evaluated, obtaining a resistance <20% only for amikacin, meropenem and
levofloxacin. The risk factors associated with bacterial resistance were
previous antibiotic treatment (OR = 3.53, 95% CI. 1.66 - 7.52),
hospitalization (OR = 2.98, 95% CI: 1.23 - 7.22) and diabetes (OR = 3.33,
95% CI: 1.49 - 7.47). It is suggested to carry out a prospective study and to
develop a routine epidemiological surveillance program in the institution due
to the high resistance found to implement control measures and provide
adequate empirical treatment.

Key words: antibiotic resistence, gram negative, risk factors, urinary tract

infections



INTRODUCCION

La resistencia bacteriana es un grave problema de salud que necesita ser
vigilado asiduamente, por lo que instituciones a nivel mundial como la
Organizacion Mundial de Salud ya vienen estableciendo politicas para su

manejo.

En este estudio se abordo la resistencia bacteriana en infecciones urinarias por
ser de las infecciones mas frecuentemente encontradas en la comunidad que
requieren de terapia antibidtica empirica y porque a su vez predisponen a

infecciones méas complejas *.

Las bacterias estudiadas fueron las gram negativas ya que contindan siendo
los patégenos mas frecuentes en las infecciones del tracto urinario (E. coli
principalmente) y es sabido que son las que han desarrollado los principales
mecanismos frente a los antimicrobianos tradicionales impidiendo orientar
l6gicamente la eleccion del antibidtico de primera linea llevando a la falla

terapeltica, por lo que resulta de nuestro interés 2.

La sensibilidad antibiética es muy versatil y depende de la poblacion, espacio
temporal y localizacion en la que se evalle por lo que se necesita un
seguimiento periédico para conocer el comportamiento de las infecciones y de

los agentes involucrados® .

El fin de este estudio fue determinar los factores de riesgo que estan
involucrados a la resistencia bacteriana en las ITU y generar evidencia que
valore el tratamiento actualmente usado y dejar un precedente para estudios

posteriores.
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CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION
1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La resistencia a antimicrobianos es uno de los mayores peligros a la salud de
los humanos a nivel mundial®. La Organizacién mundial de la Salud(OMS)
considera que este problema representa un desafio para tratar enfermedades
infecciosas, acrecienta la discapacidad y mortalidad, ademas de ampliar los
costos al sistema de salud poniendo en riesgo el cumplimiento de los Objetivos

de Desarrollo del Milenio >°.

Es tal el alcance de este problema que es considerado de alta prioridad para la
OMS, por lo que en mayo del 2015 fue aceptado en la Asamblea Mundial de la
salud el plan de accion mundial sobre la resistencia a los antimicrobianos y
tiene como objetivo la prevencién y tratamiento de patologias infecciosas’. El
Centros de Control y Prevencion de Enfermedades (CDC) calcula que mas de
dos millones de personas adquieren infecciones graves con bacterias
resistentes a mas de dos clases de antibiéticos®. En Pert la Direccién General
de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID) y la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS), estiman que la prescripcion de antibidticos
es alrededor del 40% en consulta externa, siendo el tipo de farmaco mas

usado® .

El uso desmedido sumado al poco conocimiento de los mecanismos de
resistencia de las bacterias ha llevado a una disminucion considerable de las
alternativas terapéuticas. Entre 50 al 60% de mas de dos millones de
infecciones hospitalarias son ocasionadas por microorganismos resistentes,
generando aproximadamente 77.000 muertes por afio’. En el estudio del
programa SENTRY (Antimicrobial Surveillance Program), América Latina
presento los niveles de resistencia antimicrobiana mas altos en comparacion a
otras regiones como EE.UU y Europa °. Los paises en vias de desarrollo como
el Perd, presentan mayores niveles de resistencia y agrava el problema al

contar con menos recursos para el desarrollo de estrategias para su control.



Las infecciones urinarias (IU) son un problema usual en la atencion primaria de
salud, es una de las infecciones mas frecuentemente encontradas en la
comunidad Yy representa la segunda causa de infeccion en los humanos, es
solo superada por las infecciones del tracto respiratorio *. Ademéas de causar
incomodidad significativa en pacientes infectados, produce pérdida de
productividad, predispone a las personas a infecciones mas serias y requiere
terapia con antibiéticos **. La elevada incidencia junto a la necesidad de iniciar
tratamiento antes de disponer de resultados microbiologicos, implica que la
prescripcién sea empirica por lo que es util conocer los microorganismos y los

patrones de sensibilidad en una determinada poblacién *2,

Los principales agentes etiolégicos de infecciones urinarias son los
microorganismos gram negativos y de estos el mas frecuentemente
relacionado es E. coli *. En estas bacterias la resistencia esta originada por
diferentes mecanismos, pero el mas trascendental, por su frecuencia y
actividad, es la elaboracién de betalactamasas™®. Los estudios sobre factores
asociados a resistencia bacteriana consideran a la utilizaciébn previa de
antibiéticos, uso de sonda urinaria, origen de infecciébn hospitalario y

comorbilidades, por lo que fueron considerados en este estudio ** * *°,

1.2 FORMULACION DEL PROBLEMA

Por todo lo expuesto es que se plantea la siguiente pregunta:

¢,Cuales son los factores asociados a resistencia bacteriana en urocultivos
positivos de pacientes atendidos en el hospital nacional Daniel Alcides Carrion
durante los meses abril-junio de 2017?



1.3 JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION

El uso de antibioticos constituye uno de los mas grandes avances en medicina,
sin embargo han ido surgiendo complicaciones por el uso inadecuado de estos,
es asi que la resistencia bacteriana representa un problema mundial que va
extendiéndose debido a la aparicion de microorganismos resistentes a los

antibiéticos convencionales *’

, requiere vigilancia y control permanente para
restringirlo y amortiguarlo, por lo que los programas de salud publica ya lo
incluyen en la mayoria de paises '°. Mientras tanto las infecciones urinarias
figuran como la segunda causa de infeccion intrahospitalaria y en pacientes

ambulatorios en nuestro medio®®.

La resistencia de microorganismos involucra un componente genético
intrinseco y otro adquirido; por lo que los mecanismos de resistencia
emergentes son dificiles de manejar '/, ademas las infecciones urinarias exigen
instaurar tratamiento empirico antes del diagnéstico etiolégico'®, generando un
alto consumo de antibiéticos por lo que conocer el comportamiento a nivel local

permitiria establecer estrategias para su control.

Los estudios sobre resistencia bacteriana en Perl son escasos, por lo que se
necesita seguir generando evidencias cientificas ?°. Cabe resaltar que no se
cuenta con estudios similares en la institucion que optimicen el tratamiento
empirico, disminuyan falla terapéutica y facilten un adecuado control
epidemioldgico, por lo que se daran a conocer los resultados por medio de la
oficina de investigacion y docencia del HNDAC a fin de que sirva para la toma
de decisiones a nivel institucional y como precedente a estudios mas

complejos.



1.4 LUGAR DE EJECUCION

El siguiente estudio fue realizado en el Hospital Daniel Alcides Carrion que es
la Institucion de Salud de mayor complejidad en la red de establecimientos en
la Provincia Constitucional del Callao, ademas es un Hospital de referencia

nacional y sede docente de pre y post grado.

1.5 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

OBJETIVO GENERAL

= Determinar los factores asociados a resistencia bacteriana en urocultivos
de pacientes atendidos en el Hospital nacional Daniel Alcides Carrién

durante los meses abril-junio de 2017.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

» Determinar la asociacién entre el sexo y la resistencia bacteriana en
urocultivos.

= Determinar la asociacion entre edad mayor a 65 afios y resistencia
bacteriana en urocultivos.

= Determinar la asociacién entre gestacién y resistencia bacteriana en
urocultivos.

= Determinar la asociaciéon entre el tratamiento antibiético previo y
resistencia bacteriana en urocultivos.

= Determinar la asociacion entre la estancia hospitalaria mayor a 6 dias y
resistencia bacteriana en urocultivos.

= Determinar la asociacion entre uso de sonda vesical y resistencia
bacteriana en urocultivos.

= Determinar la asociacion entre anemia y resistencia bacteriana en
urocultivos.

= Determinar la asociacion entre diabetes y resistencia bacteriana en
urocultivos.

= Determinar la asociacién entre enfermedad renal cronica y resistencia

bacteriana en urocultivos.



CAPITULO lI: MARCO TEORICO
2.1. ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

ANTECEDENTES INTERNACIONALES

Londofio R et al. 10, realizaron un estudio titulado “Factores de riesgo
asociados a infecciones por bacterias multirresistentes derivadas de la atencion
en salud en una institucion hospitalaria de la ciudad de Medellin 2011-2014" el
cual incluyé a 200 pacientes: 150 controles y 50 casos en donde evidenciaron
gue las infecciones de sitio operatorio y las urinarias fueron las mas frecuentes
y que los microorganismos con mayor resistencia fueron Pseudomonas
aeruginosa, seguida por Staphylococcus aureus y enterobacterias (Escherichia
coli, Klebsiella pneumoniae). Los factores de riesgo fueron la estancia
hospitalaria =2 6 dias (OR: 3; IC 95%: 1,1-7,9), uso previo de bectalactamicos
(OR: 22,5; IC 95%: 2,9-171,7) y uso de ventilador mecanico =5 dias (OR: 4,5;
IC 95%: 1,8-11,4).

Saldarriaga E et al.'®, realizaron un estudio titulado “Factores clinicos
asociados a multirresistencia bacteriana en un hospital de cuarto nivel” en 268
pacientes (134 con infeccidén por bacterias multirresistentes y 134 por bacterias
no multirresistentes); los resultados revelaron que las asociaciones
significativas fueron la trasplante (OR=2,88), inmunosupresion por
medicamentos (OR=2,58), hospitalizacion (OR=1,73), cirugia (OR=1.78),
catéter venoso central (OR=2,16),dialisis (OR=3,53), nutricibn parenteral
(OR=2,06) y terapia antibiotica previa a infeccion (OR=1,83). Ademas en el
analisis multivariado el tener EPOC (OR=3,07) y la hospitalizacién previa
(OR=1,83).

Jiménez A et al. %

, en su estudio titulado “Factores de riesgo asociados al
aislamiento de Escherichia coli o Klebsiella pneumoniae productoras de
betalactamasas de espectro extendido en un hospital de cuarto nivel en
Colombia”, estudiaron 110 casos y 110 controles en el periodo de enero del

2009 a noviembre de 2011 en el Hospital Universitario de San José obteniendo



como resultados que los factores de riesgo independientes en el analisis
multivariado fueron la insuficiencia renal crénica (OR=2,99; 1C95%, 1,10-8,11;
p=0,031), la cirugia urolégica (OR=4,78; IC95%, 1,35-16,87; p=0,015), el
antecedente de uso de antibiéticos en los tres meses anteriores (OR=2,24;
IC95%, 1,09-4,60; p=0,028), el origen hospitalario de la infeccion (OR=2,92;
IC95%, 1,39-6,13; p=0,004) y la hospitalizacién previa (OR=1,59; 1C95%, 1,03-
2,46; p=0,036).

Mendelson G et al. %

, en el estudio titulado “Prevalencia y factores de riesgo
para Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae productoras de betalactamasas
de espectro extendido en una instalacion israeli de cuidados a largo plazo”,
obtuvieron como resultado en el analisis multivariado tres factores de riesgo
independientes para resistencia tipo BLEE: anemia (OR = 3.2; IC95, 1.43-5.39;
p= 0.001) , catéter urinario permanente (OR= 2.74; IC95%, 1.64-6.51; p= 0.002

) y uso previo de antibiéticos (OR = 2.94, 1C95, 1.43-5.39; p=0.002) .

Bidell MR et al. 23, realizaron un estudio titulado “Efecto de la recepcion previa
de antibiéticos en la distribucion de patégenos y el perfil de resistencia a
antibiéticos de patébgenos gramnegativos en pacientes con infecciones del
tracto urinario de inicio hospitalario”. Se encontré que de 5574 el 49.5% fueron
positivos para E. coli, 17.1 % K. pneumoniae y 8.2% P. aeruginosa. Se aislo6 P.
aeruginosa mas comunmente en pacientes con =2 exposiciones previas a
antibioticos (12.6%), dos o mas exposiciones previas a antibidticos se
asociaron con incidencias mas altas de resistencia a fluoroquinolonas, la
resistencia a multiples farmacos y con presencia de B-lactamasa.

Caro M et al. %

, en su trabajo titulado “Estudio de multirresistencia antibiotica
de Escherichia coli en urocultivos” obtuvieron como resultado que un 57% de
bacterias fueron resistentes a ampicilina; un 23%, a ciprofloxacino y un 31%, a
trimetoprima-sulfametoxazol. Un 48% fue productor de penicilinasa; un 6,6%,
de penicilinasa incrementada; un 1,2%, de IRT; un 1,1%, de AMPCc

hiperproducido y un 2,2%, de BLEE.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mendelson%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15660255

Rakotovao-Ravahatra ZD et al. %

, realizaron un estudio con el objetivo de
describir los fenotipos resistentes de cepas de E. coli para controlar su
aparicion, el estudio fue con 102 cepas de Escherichia coli causantes de
infeccion del tracto urinario en el laboratorio del Hospital Universitario Joseph
Raseta Befelatanana, Antananarivo, desde enero de 2014 hasta octubre de
2016. Se encontrd penicilinasas en 50% (n = 51), Escherichia coli que
producian beta-lactamasas de espectro extendido 22,5% (n = 23),
cefalosporinasas de alto nivel 14,7% (n = 15), Penicilinasas de bajo nivel 5,9%
(n = 6), cepas de tipo salvaje 5,9% (n = 6) y una cepa emergente de
Escherichia coli de alto nivel de resistencia. Se identificO resistencia a los
aminoglucésidos en 58 (56,9%), resistencia a las fluoroquinolonas fue
identificada en 52 (51%), 9 (8,8%) cepas sensibles a ciprofloxacina y 41
(40,2%) resistentes a todas las fluoroquinolonas. Los factores asociados a la
resistencia fue: edad mayor de 60 afios (p = 0,02), ser paciente hospitalizado
en el departamento de nefrologia (53,8%) (p = 0,04).

Pineda-Posada M et al. *°

, en su estudio titulado “Factores de riesgo para el
desarrollo de infeccidon de vias urinarias por microorganismos productores de
betalactamasas de espectro extendido adquiridos en la comunidad, en dos
hospitales de Bogota D.C., Colombia” buscaron determinar con un estudio de
casos Yy controles los factores de riesgo para infeccion urinaria por
microorganismos BLEE adquirida en la comunidad. Analizaron 555 pacientes:
185 casos y 370 controles y los factores de riesgo estadisticamente
significativos fueron ITU recurrente (OR=2,13), enfermedad renal crénica
(OR=1,56), uso previo de antibiéticos (OR 3,46), hospitalizacién reciente (OR
3,0), diabetes mellitus (OR 1,61) e infeccion urinaria alta (OR 2,64).

Fasugba O et al. %

, realizaron un estudio con el objetivo de evaluar las
tendencias temporales de la resistencia a los antimicrobianos y la variacion de
infecciones del tracto urinario de Escherichia coli (E. coli) durante cinco afios,
de 2009 a 2013, y comparar la prevalencia de resistencia en infecciones de E.
coli adquirida en el hospital y en la comunidad. Se realizO un estudio
transversal de las infecciones urinarias de E. coli de pacientes que asistieron a

un hospital terciario de referencia en Canberra, Australia. Se identificaron un



total de 15.022 cultivos positivos de 8724 pacientes. Los resultados muestran
5333 infecciones urinarias de E. coli, de 4732 pacientes, de los cuales el 84,2%
fueron adquiridos en la comunidad. Las tasas de cinco afios de resistencia
hospitalaria y comunitaria fueron mas altas para la ampicilina (41. 9%) y
trimetoprim (20,7%). La resistencia fue menor para el meropenem (0,0%),
nitrofurantoina (2,7%), piperacilina-tazobactam (2,9%) y ciprofloxacino (6,5%).
La resistencia a amoxicilina-clavulanato, cefazolina, gentamicina y piperacilina-
tazobactam fue significativamente mayor en las infecciones urinarias
hospitalarias comparadas con las adquiridas en la comunidad (9,3% vs. 6,2%;
15,4% versus 9,7%; 5,2% versus 3,7% Yy 5,2% respectivamente). El andlisis de
tendencia mostré6 aumentos significativos en la resistencia en cinco afios para
amoxicilina-clavulanato, trimetoprim, ciprofloxacino, nitrofurantoina,
trimetoprim-sulfametoxazol, cefazolina, ceftriaxona y gentamicina (P <O0,05,
para todos) con patron estacional observado para la resistencia a trimetoprim,
ademas se encontr6 una asociacion entre la resistencia a ciprofloxacina,
resistencia a cefazolina y resistencia a ceftriaxona con la edad avanzada de los

pacientes.

Savatmorigkorngul S et al. %/, realizaron un estudio con el objetivo de evaluar la
prevalencia y los factores de riesgo de infeccion por E. coli productor de B-
lactamasa de espectro extendido en las infecciones de tracto urinario adquirida
en la comunidad, de pacientes del Departamento de Emergencias de la
Facultad de Medicina del Hospital Ramathibodi de la Universidad de Mahidol,
Bangkok, Tailandia. Se realiz6 una revision retrospectiva a lo largo de un afio
(2014) de casos clinicos de pacientes mayores de 15 afios diagnosticados con
E. coli productor de B-lactamasa de espectro extendido (n = 159) y sin cultivo
positivo (n = 249). Se encontrd cuatro factores de riesgo independientes para
infeccion urinaria causada por E. coli productor de B-lactamasa de espectro
extendido los cuales fueron, el uso de catéter urinario, infeccién urinaria previa
en la que estaba presente E. coli productor de B-lactamasa de espectro

extendido y uso previo de antibitticos cefalosporina y penicilina.



Rossignol L et al.? , realizaron un estudio con el objetivo de estimar la
incidencia anual de infecciones urinarias debidas a Escherichia coli resistente a
los antibidticos, el estudio se realizd entre el 2012-2013, se realizé una
encuesta transversal en mujeres que acuden a un médico general por infeccion
del tracto urinario, el estudio incluyé 538 mujeres, el cultivo de orina confirmé la
infeccion urinaria en el 75,2% de los casos. E. coli representé el 82,8% de las
especies. Entre E. coli, la resistencia fue mas comun a la amoxicilina [38% (IC
95%: 31.1-44.5)] y trimetoprim / sulfametoxazol 18.1% [IC 95% (12.0-24.1)]. La
resistencia a ciprofloxacino y cefotaxima fue menor 1,9% en ambos casos, [IC
95%; (0,3-3,5. La B-lactamasa de amplio espectro represent6 1,6% de E. coli
(0,2-2,9). La tasa de incidencia anual de infeccidn de tracto urinario confirmada
se estimé en 2400 por 100.0000 mujeres (1800-3000). Las tasas de incidencia
de infeccion urinaria debidas a E. coli resistente a la fluoroquinolona y la B-
lactamasa de amplio espectro se estimaron en 102 por 100.000 mujeres (IC
95%: 75-129) y 32 (IC 95%: 24-41), respectivamente.

Toner L et al. °

, realizaron un estudio con el objetivo de evaluar la prevalencia
y determinar los factores de riesgo para la resistencia a la vancomicina en
adultos entre los aislamientos urinarios de Enterococcus sp., y detallar el perfil
de susceptibilidad a los antibiéticos, que puede usarse para guiar el tratamiento
empirico, de 2005 a 2014 se revisG retrospectivamente 5.528 pacientes con
Enterococcus sp. positivos. Se encontré que de estos cultivos, 542 (9,8%) eran
resistentes a la vancomicina. No se observo ninguna tendencia longitudinal en
la proporcion de cepas resistentes a la vancomicina durante el curso del
estudio. Se observé una resistencia emergente a la nitrofurantoina con tasas
que se elevaban cerca de 40%. La resistencia a la ampicilina fluctuo entre el
50% vy el 90%. Se observo baja resistencia para linezolid y quinupristina /
dalfopristina. El sexo femenino y el estado de hospitalizacién se identificaron

como factores de riesgo para la resistencia a la vancomicina.



Blanco VM et al.?®, en su estudio titulado “Prevalencia y factores de riesgo para
infecciones del tracto urinario de inicio en la comunidad causadas por
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido en
Colombia”, identific6 que de los 2.124 pacientes seleccionados, 629
presentaron un urocultivo positivo, 431 el microorganismo aislado fue E. coli y
54 fueron positivos para BLEE. La ITU complicada se asocio fuertemente con
infecciones por E. coli productor de BLEE (OR = 3,89; IC 95%: 1,10-13,89; p =
0,03). EI analisis bivariado asocio el estar embarazada con tener una ITU
complicada y el uso de antibioticos en los ultimos 3 meses fueron factores de
riesgo estadisticamente significativos para ITU por E. coli productor de BLEE.
Sin embargo, solo la ITU complicada fue identificada como un factor de riesgo
independiente en el analisis multivariado (OR = 3,89; IC 95%: 1,10-13,89; p =
0,03).

ANTECEDENTES NACIONALES

Araya- Fonseca C et al. ?°, realizaron un estudio con el objetivo de evaluar las
infecciones por bacterias gram negativas productoras de B-lactamasas de
espectro amplio (BLEA) en pacientes hospitalizados del Hospital San Juan de
Dios, se determiné los factores de riesgo, el periodo del estudio fue entre los
aflos 2004-2005, sus resultados muestran que el afio 2004, se encontr6 que el
12% de los aislamientos de E. coli fueron (BLEA) y para K. pneumoniae 16%
de BLEA. Los factores de riesgo para tener estas infecciones fueron el tiempo
de estancia en el hospital, ingresos anteriores a un nosocomio; tener de
Diabetes Mellitus o insuficiencia renal cronica; uso de sondas, catéteres, tubos
endotraqueales, uso anterior de ciprofloxacina, el uso de varios antibioticos. Se
evidencio alta resistencia a gentamicina, ciprofloxacina, sulfametoxazol-
trimetoprim, piperacilina-tazobactam y al antibiotico cefepime en bacterias que
producen BLEA.



Lujan-Roca DA et al. ?°

, realizaron un estudio que tenia como objetivo evaluar
la frecuencia y susceptibilidad antimicrobiana de las bacterias causantes de
infecciones urinarias, el estudio fue realizado en una clinica de Lima-Peru el
afio 2008. Los resultados muestran que fueron positivos 105 de 479. Los
microorganismos fueron Escherichia coli con 69,5%, Estreptococos No
Hemoliticos con 9,5%, Proteus mirabilis con 6,7%, Staphylococcus aureus y
Staphylococcus coagulasa-negativa con 4,8% ambos. Los antibioticos con
mayor actividad ampicilina sulbactam y amikacina entre 80 a 100% de
susceptibilidad contra los bacilos entéricos gramnegativos Yy cocos
grampositivos, la ceftriaxona presentd buena actividad de 90% contra E.coli.

Rodriguez AJ et al. *

, realizaron un estudio con el objetivo de evaluar la
resistencia antimicrobiana de cepas de Escherichia coli aisladas en orina de
pacientes con sospecha de infeccidon del tracto urinario en dos hospitales de
América Latina, uno en Caracas (Venezuela) y otro en Lima (Peru) durante el
afo de septiembre de 1999- 2000. Se analizaron trece agentes antimicrobianos
contra 885 cepas de E. coli. Sus resultados muestran que un total de 525
cepas fue aislado en Lima y 360 cepas en Caracas. De las 885 cepas de E. coli
361 (40,8%) fueron resistentes a la ampicilina; 278 (31,4%) a ampicilina /
sulbactam; 307 (34,7%) a cefalotina; 136 (15,3%) a gentamicina; 217 (24,5%) a
ciprofloxacina; Y 498 (56,3%) a trimetoprim-sulfametoxazol, hubo diferencias
en los patrones de resistencia entre aislamientos de las dos ciudades. En
Caracas, de las 360 cepas, 220 (615) eran resistentes a la ampicilina, mientras
que en Lima, de 525 cepas, soOlo 142 (27%) eran resistentes a la ampicilina.
Para ampicilina / sulbactam también hubo diferencias significativas (46% de
cepas resistentes en Lima comparado con 10% en Caracas). Del mismo modo,
para la cefalotina hubo diferencias del 40% en comparacién con el 27% de
resistencia, y para la gentamicina del 19% frente al 10% entre Lima y Caracas.
El nivel de resistencia a las quinolonas fue un hallazgo interesante en este
estudio. En Caracas 0-15% de las cepas fueron resistentes a varios antibioticos

quinoldnicos, mientras que en Lima esta cifra fue de 31-38%.



Flores MK et al.*! realizaron un estudio con 46 pacientes del hospital nacional
Cayetano Heredia que tuvieron infeccion del tracto urinario intrahospitalario
(ITU-IH), con el objetivo de determinar su frecuencia de bacterias aisladas y su
resistencia antibiotica, se encontraron 12 casos de ITU-IH, sintomatica y
bacteriurias asintomaticas. La bacteria con mayor frecuencia fue E. coli luego
Klebsiella pneumoniae. De las E.coli aisladas todas fueron resistentes a
ciprofloxacina, 3 a ceftriaxona, 3 a amikacina y una a gentamicina .

Camarena D et al. ¥

, realizaron un estudio con el objetivo de describir la la
sensibilidad antibiética de gérmenes causantes de infecciones del tracto
urinario en el Hospital Nacional Cayetano Heredia en el primer semestre del
2008. Sus resultados muestran que se encontré 1249 urocultivos positivos, la
bacteria mas frecuente fue Escherichia coli con 76%. La Escherichia coli fue
sensible a amikacina, nitrofurantoina, ceftriaxona y ciprofloxacino. Cuando se
evalud a pacientes hospitalizados la prevalencia de Escherichia coli fue 49%
seguido de Enterococcus spp. 11,39% y Klebsiella spp. 8,42%. La Escherichia

coli fue sensible a amikacina, nitrofurantoina, ceftriaxona y ciprofloxacino.

Astete La Madrid S et al. *, realizaron un estudio de tipo retrospectivo en
pacientes de consulta externa del Hospital Nacional Arzobispo Loayza. Sus
resultados muestran que en 327 urocultivos que fueron positivos, se encontrd
en 88,4% a Escherichia coli y en 5,3% se encontré a Enterococo spp. en 5,3%.
La resistencias para E. coli fueron de 25.2% para ceftriaxona, 69,8% para

ciprofloxacino y 61,4% para gentamicina.

Ubillds-Trujillo MJ et al.®, realizaron un estudio en un hospital de Huancayo,
con el objetivo de determinar el nivel de resistencia in vitro de las bacterias
causantes de infeccion del tracto urinario en las gestantes. En sus resultados
muestran que de la muestra de 18 urocultivos, la bacteria mas aislada fue la
Escherichia coli (83,33%). El nivel de resistencia in vitro para la bacteria fue, en
orden decreciente, ampicilina, cotrimoxazol, amoxicilina, cefradoxilo,

gentamicina, amikacina y cefriaxona.



2.2. BASES TEORICAS

INFECCIONES DEL TRACTO URINARIO

GENERALIDADES

La infeccién del tracto urinario contempla una amplia gama de entidades
clinicas, las que tienen en comun un cultivo de orina positivo. Un umbral
convencional es el crecimiento mayor de 100.000 unidades formadoras de
colonias por mililitro en una muestra de orina (> 10° ufc/ml).®

Existen situaciones en las que se admite la presencia de ITU con recuentos
menores: Cualquier recuento es indicativo de infeccion en aquellas muestras
de orina adquiridas por puncién suprapubica o procedentes directamente del

rifidn, en mujeres jovenes con leucocituria y sindrome miccional se considera >
10% ufc/mL un resultado positivo, en varones recuentos de > 10° ufc/mL, en

muestras obtenidas por sondaje vesical también se considera significativo.’

ETIOPATOGENIA Y FISIOPATOLOGIA

En ausencia de patologia tanto la orina como las vias urinarias son estériles y
s6lo la uretra distal suele estar colonizada por flora epidérmica y vaginal
(Corynebacterias, estreptococos, estafilococos, lactobacilos, etc.);
eventualmente podria albergar Escherichia coli u otros bacilos gramnegativos
38.

Como antesala a la infeccion urinaria la zona vaginal y la periuretral son
colonizadas por microorganismos que derivan del colon, una pequefia parte de
estas bacterias ascienden hasta la vejiga, pelvis y parénquima renal *°. Lo
esperado es que estas bacterias sean eliminadas por el flujo urinario y por el
sistema inmune del huésped (IgA secretora y polimorfonucleares), pero si estos
microorganismos no pueden ser eliminados pueden colonizar y reproducirse
adheridos al uroepitelio originando una infeccibn cuyas caracteristicas
dependeran de la virulencia de la bacteria, la cantidad del indculo, los
mecanismos de defensa y de si existen 0 no alteraciones en la estructura

anatémica o funcionales del tracto urinario® .



Los microorganismos pueden alcanzar el tracto urinario por diseminacion
hematdgena o linfatica, pero la evidencia clinica y experimental demuestra que
el ascenso desde la uretra es lo mas comun, originando infecciones por

organismos de origen entérico® .

Las ITU superiores e inferiores no complicadas adquiridas tienen a Escherichia
colicomo agente patégeno causante en 70-95% de los casos >®Otras
enterobacterias que también participan en la etiopatogenia son Proteus
mirabilis y Klebsiella pneumonia **. El espectro microbiano en la ITU
complicadas es mas grande y participan especies como Pseudomonas
aeuroginosa, Enterococcus, Staphylococcus, Serratia y algunos hongos como
Candida albicans que puede causar infecciones ascendentes si hay un catéter
permanente o después de una terapia antibiética extensa **; sin embargo E.
coli es el agente mas frecuentemente asociado a los cuidados de salud y en
los departamentos hospitalarios de los Estados Unidos, América Latina y

Europa. ’

La infeccion por via hematdgena es ocasionada por unos pocos
microorganismos que son poco comunes en la orina, como S
aureus , Candida sp, Salmonella sp y Mycobacterium tuberculosis, los cuales

tienden a causar infecciones primarias en otras partes del cuerpo .



CLASIFICACION Y FORMAS CLINICAS DE
PRESENTACION

La clasificacion de la ITU tradicionalmente se divide segun clinica, datos de
laboratorio y hallazgos microbioldgicos; clasificandose en ITU complicadas, no

complicadas y urosepsis.

Los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC) en 1988
presentaron una clasificacion que fue actualizada en el 2008, otra clasificacion
es la propuesta por la Sociedad de Enfermedades Infecciosas de América
(IDSA) y la mas reciente es la publicada en las guias de la Asociacion Europea
de Urologia (EAU) en la que se propuso un esquema modificado de
clasificacion de ITU en el 2015 (Gréfico 1 - Anexo ), ademas la EAU define los

conceptos en relacion a esta clasificacion y la presentacion clinica (Ver tablal
y 2).

Ademas se debe tener en cuenta definiciones como las de ITU recurrente (tres
episodios demostrados por cultivo en un periodo de un afio) e ITU nosocomial
(Infeccidn urinaria a partir de las 48 horas de la hospitalizacién de un paciente
sin evidencia de infeccién, asociada a algin procedimiento invasivo, en

especial, colocacién de un catéter urinario) ** .

TRATAMIENTO ITU

La Sociedad de Enfermedades Infecciosas de América (IDSA) y la Sociedad
Europea de Microbiologia Clinica y Enfermedades Infecciosas (ESCMID)
establecieron pautas de tratamiento en el 2010, considerando el aumento de la

resistencia a patégenos urinarios comunes®*® % .



Es asi que las fluoroquinolonas dejaron de ser la primera linea para la ITU no
complicada, a pesar de su efectividad. Ademas resaltan la importancia de
conocer las caracteristicas locales de resistencia para la practica médica.

Los agentes antimicrobianos recomendados como farmacos de primera linea
son los siguientes cuatro: nitrofurantoina, fosfomicina, pivmecillinam vy

trimetoprim-sulfametoxazol.

Trimetoprim-sulfametoxazol es el Unico que se recomendd en pacientes con
sospecha de pielonefritis temprana y se exhorto evitar su uso si se sabia que
los patrones locales de resistencia superaban el 20% o si se habia

administrado en los ultimos 3 meses al paciente.

Se describen otras especificaciones sobre el tratamiento brindadas por la EAU

en su ultima guia en la tabla N°3.

RESISTENCIA BACTERIANA

GENERALIDADES

La resistencia a los antibioticos es un proceso que se desarrolla mediante la
adaptacién y crecimiento de las bacterias en presencia de antibitticos;

fenémeno que tiene una base genética y adquirida.*’

El microorganismo al generar la resistencia frente a un agente antibiético
especifico puede involucrar resistencia a clase completa a la que pertenece el

farmaco haciendo mayor el problema.*’

Es asi que durante muchos afios, los perfiles de resistencia para patdogenos
Gram-negativos comunes como Escherichia coli o Klebsiella pneumoniae
fueron relativamente predecibles y estables a lo largo del tiempo, sin embargo

este escenario a cambiado drasticamente en las Ultimas décadas.*®



Se han ido identificando nuevos mecanismos de resistencia que han logrado
hacer que las bacterias sobrevivan a mas de un antibidtico, por lo que existe

una tendencia a la aparicién de cepas multiresistentes.

MECANISMOS DE RESISTENCIA

La resistencia natural y adquirida se puede valorar molecular vy
bioquimicamente; de manera que se puede considerar que existen tres

mecanismos principales de resistencia.

El primer mecanismo es mediante inactivacion del antibiético por destruccion o
modificacion de su estructura quimica; esto es logrado por la bacteria mediante
la produccién de enzimas.’ Las mas conocidas y de mayor estudio son las
beta-lactamasas y se caracterizan por su capacidad de inactivar los antibiéticos
comunmente utilizados, como la ceftriaxona o la ceftazidima. Es usual en la
actualidad encontrar bacterias como E. coli o la K. pneumoniae productoras de
beta-lactamasas de espectro extendido (BLEE) en lugares comunes y no solo
en las instalaciones sanitarias como anteriormente se relacionaban.*®

El segundo mecanismo adoptado por las bacterias es la alteracion del sitio de
accion del antibiotico y consiste en cambiar sitios especificos de acciéon en la
célula bacteriana (Pared celular, membrana, ribosomas 50s o 30s) y esto
gracias a mutaciones en genes. Por ejemplo la mutacién en los genes GyrA 'y
GyrB que codifican para las topoisomerasas Il y IV respectivamente genera

resistencia a quinolonas.*®

La alteracion en las barreras de permeabilidad es el tercer mecanismo
principal, y se produce por cambios que logran las bacterias en los receptores
de antimicrobianos, por alteracion en su envoltura, por bloquear el transporte
activo o por bombas de eflujo en la membrana; impermeabilizando asi al
microorganismo. En los gram negativos su membrana externa contiene gran
cantidad de lipidos (40%) lo que bloquea el paso de los antimicrobianos con
normalidad, ademas algunas de estas bacterias cuentan con bombas de eflujo

gue sacan al agente antimicrobiano fuera de la célula.



2.3. DEFINICION DE CONCEPTOS OPERACIONALES

Resistencia: Presencia de betalactamasas de espectro extendido
(BLEE) o microorganismos resistentes a mas de 2 clases de antibioticos.
Edad: Afos cumplidos consignados en la historia clinica

v’ <65 afios

v’ 265 afios
Sexo: Caracteristicas genotipicas del paciente.
Embarazo: Estado de gravidez al momento de tomado urocultivo
consignado en historia clinica.
Tratamiento antibiotico previo: Uso de antibiéticos dentro de la semana
previa a la toma de urocultivo.
Hospitalizacion: Tiempo de estancia hospitalaria al momento de
realizado el urocultivo.

o =26 dias

o <6dias
Uso de sonda vesical: Pacientes portadores de catéter urinario
consignado en la historia clinica.
Anemia: Pacientes con los siguientes valores de hemoglobina #*

o Hombres: <13gr/dl

o Mujeres: <12 gr/dl

o Gestantes: <11gr/dl
Diabetes: Diagndstico consignado en historia clinica.

Enfermedad Renal crénica: Diagndstico consignado en historia clinica



CAPITULO lil: HIPOTESIS Y VARIABLES
3.1. HIPOTESIS GENERAL

» Los factores en estudio estan asociados a resistencia bacteriana en
urocultivos de pacientes atendidos en el Hospital Nacional Daniel
Alcides Carrion durante los meses abril-junio de 2017.

3.2 HIPOTESIS ESPECIFICAS

= [E| sexo estd asociadas a resistencia bacteriana a antibidticos en

urocultivos.

» La edad mayor a 65 afios estd asociada a resistencia bacteriana a

antibiéticos en urocultivos.

» La gestacion esta asociada a resistencia bacteriana a antibioticos en

urocultivos.

» La estancia hospitalaria mayor o igual a 6 dias estd asociada a

resistencia bacteriana a antibidticos en urocultivos.

= FE| uso de sonda vesical estd asociado a resistencia bacteriana a

antibiéticos en urocultivos.

= |La anemia esta asociada a resistencia bacteriana a antibioticos en

urocultivos.

= |La diabetes estd asociada a resistencia bacteriana a antibidticos en

urocultivos.

= |La enfermedad renal crénica esta asociada a resistencia bacteriana a

antibiéticos en urocultivos.



3.3. VARIABLES PRINCIPALES DE INVESTIGACION

Variable dependiente:

Resistencia a antibioticos

Variables independientes:

Edad

Sexo

Embarazo

Tratamiento antibidtico previo
Hospitalizacién

Uso de sonda vesical
Anemia

Diabetes

Enfermedad renal crénica

Los indicadores para cada una de las

detalladamente en el Anexo 2.

variables se consignan



CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1. TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION

El disefio de investigacion del presente estudio es de tipo observacional,
analitico, de tipo casos y controles.

Por su alcance temporal: Retrospectivo.

Por el analisis y alcance de los resultados: Casos y controles.

Por la participacion del investigador: Observacional

4.2. POBLACION Y MUESTRA

La poblacion en estudio correspondi6é a pacientes con diagndstico de infeccion
de tracto urinario (Determinado por médico a cargo y consignado mediante
CIE10 en sus historias clinicas), atendidos en el Hospital Nacional Daniel

Alcides Carrion durante los meses abril-junio de 2017.

Se calcul6 una muestra de 83 casos de pacientes con urocultivos positivos por
bacterias resistentes y 83 controles por muestreo estratificado de pacientes con
bacterias sensibles, se calculd en base al estudio de Araya-Fonseca C et al, en
el que se uso proporciones de variables similares (sexo y comorbilidades), con

potencia de 90%, error 0.05% y nivel del confianza del 95%.

La resistencia se definid6 por la presencia de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE) o microorganismos resistentes a mas de 2 clases de
antibioticos. Tanto los resultados del urocultivo y antibiograma como los datos
clinicos epidemiolégicos fueron tomados de los registros de las historias

clinicas de los pacientes.



CRITERIOS DE SELECCION DE SUJETOS DE ESTUDIO

CRITERIOS DE INCLUSION

Casos:
Pacientes atendidos en el Hospital Nacional Daniel Alcides Carriéon con
edad igual o mayor a 18 afios con urocultivo positivo (> 10° ufc/mL) por

microorganismo gramnegativo resistente a antibioticos.

Controles:
Pacientes atendidos en el Hospital Nacional Daniel Alcides Carrién con
edad igual o mayor a 18 afios con urocultivo positivo (> 10° ufc/mL) por

microorganismo gramnegativo no resistente a antibidticos.

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes con antibiogramas incompletos o que reporten mas de un
microorganismo aislado.

e Historias clinicas con informacién incompleta para las variables
principales de estudio.

e Pacientes con aislamiento de bacterias gram positivas o levaduras.

4.3. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Se presentan a continuacion una a una las variables utilizadas en el estudio de
manera detallada. Asi podremos encontrar la descripcién de su denominacion,
tipo, naturaleza, indicador, unidad de medida, instrumento, medicion, definicion
operacional. Luego podremos visualizar la Matriz de Operacionalizacion de

Variables (Anexo 2).



4.4. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE
DATOS

Se solicitd autorizacion al Hospital Nacional Daniel Alcides Carrién para la
realizacion de la investigacion, siendo evaluado y aprobado por el Presidente
del Comité Institucional de Etica en Investigacién (CIEI) cumpliendo con los
estandares considerados en el Reglamento y Manual de Procedimientos de la
institucion. Con el permiso la Oficina de estadistica del Hospital Nacional Daniel
Alcides Carridén proporciono un listado con un total de 773 pacientes con el
codigo CIE 10 N39.0 (Infeccion de tracto urinario, sitio no especificado) y CIE
10 023.4 (Infeccion no Especificada de las Vias Urinarias en el Embarazo)
como diagnostico principal durante el periodo abril-junio del 2017. Se
seleccionaron entre ellos a 166 pacientes (83 casos y 83 controles) que

cumplieran los criterios establecidos.

Los resultados del urocultivo mas antibiograma y los datos clinico
epidemioldgicos fueron recolectados de las historias clinicas y ordenados en
una ficha de recoleccion de datos (Anexo 2). Los antibiéticos analizados por el
laboratorio del hospital y por lo tanto los considerados en este estudio fueron:
ampicilina, ceftazidima, ampicilina - sulbactam, meropenem, nitrofurantopina,
amikacina, cefalexina, ciprofloxacino, trimetropin-sulfametoxazol, levofloxacino,

ciprofloxacino, &cido nalidixico y cefalotina.

4.5. RECOLECCION DE DATOS

Se registré la informacion obtenida de las historias clinicas y en seguida se
realizO una base de datos en el programa Microsoft Excel® 2013 vy
posteriormente en SPSS para el respectivo analisis.

La digitacion de los datos en la base creada en Microsoft Excel® 2013 fue

doble, un tercer colaborador verifico el buen llenado de los datos.



4.6. TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE
DATOS

Se realiz6 un estudio de casos y controles que incluyé el andlisis univariado de
las variables cualitativas que se expresaron en porcentajes y frecuencias, luego
en el analisis bivariado se utilizé la prueba estadistica chi cuadrado y las
variables con significancia estadistica (p<0.05) se sometieron al estudio
multivariado mediante regresion logistica para el calculo Odds ratio ajustado
(OR) a intervalos de confianza del 95% con valor significativo de p<0.05 para
probar las hipétesis de factores asociados a resistencia antimicrobiana en los

urocultivos.

Los graficos para expresar la resistencia de cada antibiético para el
microorganismo mas representativo y las tablas de resultados del analisis se

disefiardn en Microsoft Excel® 2013.

No se solicité consentimiento informado debido a que se utilizaron las historias
clinicas y se analizaron los resultados de urocultivos y antibiograma

prescindiendo de identificadores personales.



CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION
5.1. RESULTADOS

De los 773 pacientes registrados con diagnostico de ITU en los meses de abril
a junio del 2017, se seleccionaron 166 que cumplian con los criterios

establecidos para el estudio (Ver gréfico 2).

773 pacientes con diagndstico de
ITU (Abril-Junio)

HNDAC
| . |
66 pacientes con diagndstico 707 pacientes con diagndstico
infeccion no especificada de las vias de infeccion de vias urinarias,
urinarias en el embarazo sitio no especificado

556 pacientes

51 pacientes 15 pacientes

excluidas incluidas 151 pacientes incluidos

excluidos

166 pacientes

incluidos a estudio

Gréfico 2: Flujograma de ingreso de pacientes a estudio

De los 166 pacientes, 72.29% eran pacientes adultos mayores (=265 afios) y
53.61 % eran mujeres. El 64.46% tenia nivel de instruccion secundaria, 86.15%

tenian pareja (44.58% convivientes y 41.57% casados). Ver Tabla N°4.



TABLA N°4.Pacientes atendidos en HNDAC con urocultivo positivo segun

caracteristicas sociodemograficas.

Frecuencia Porcentaje

Caracteristicas Sociodemograficas o
0

Grupos de Edad
Menor a 65 afios 120 72.29
Mayor o igual a 65 afios 46 27.71
Sexo
Hombre 77 46.39
Mujer 89 53.61

Nivel de Instruccion

Analfabeto 4 2.41
Primaria 36 21.69
Secundaria 107 64.46
Superior Técnica 19 11.45
Estado Civil
Soltera 20 12.05
Casada 69 41.57
Conviviente 74 4458
Viudo 3 1.81

De los microorganismos aislados en los 166 urocultivos: 107 (64%) fueron
positivos a E. coli, 25 (15.06%) Proteus mirabilis, en 23 (13.86%) se encontro
Klebsiella pneumoniae, 8 (4.82%) fueron Pseudomona aeruginosa y 3 (1.81%)

Enterobacter cloacae (Ver grafico 3).
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Gréfico 3: Microorganismos aislados en urocultivo (HNDAC abril —junio 2017)

En la tabla N°5 se exponen los porcentajes de resistencia de los gram
negativos probados para cada tipo de antibiotico. Ampicilina con 78.9% destaca
con el mas alto porcentaje de resistencia, le sigue ciprofloxacino con 49.53% y

cefalotina con 48.6%.

TABLA N°5. Distribucion de pacientes atendidos en HNDAC con urocultivo

positivo (abril-junio 2017) segun resistencia a antibioticos

RESISTENTES

Antibiotico - %
Ampicilina 131 78.9
Ceftazidima 80 48.2
Ampicilina-Sulbactam 43 25.9
Amikacina 35 21.1
Meropenem 14 8.4
Nitrofurantoina 64 38.6
Trimetroprim

sulfametoxazol 55 33
Levofloxacino 11 6.6
Ciprofloxacino 89 53.6
Acido Nalidixico 53 31.9

Cefalotina 85 51.2




Se evalud la sensibilidad antibiética a E. coli por ser el principal agente

etiolégico encontrado en el andlisis.

De los 107 urocultivos positivos a E. coli, 82 (76.64%) presentaron resistencia a

ciprofloxacino (Gréfico 4).

u RESISTENTE = NO RESISTENTE

Gréfico 4: Resistencia de E. coli a Ciprofloxacino (HNDAC abril —junio 2017)

Al evaluar la resistencia de E. coli frente a ceftazidima se encontr6 que 49

(45.79%) eran resistentes a este antibiético (Grafico 5).

® RESISTENTE = NO RESISTENTE

Grafico 5: Resistencia de E. coli a ceftazidima (HNDAC abril —junio 2017)



La resistencia de E. coli en nuestro estudio a ampicilina-sulbactam en los

urocultivos fue en 26 (24.30%) pacientes (Gréfico 6).

RESISTENTE = NO RESISTENTE

75.70%

Gréfico 6: Resistencia de E. coli a ampicilina-sulbactam
(HNDAC abril —junio 2017)

Al evaluar la sensibilidad de E. coli frente a amikacina se encontré que 15

(14.02%) presentaban resistencia (Gréfico 7).

RESISTENTE = NO RESISTENTE

e

Grafico 7: Resistencia de E. coli a amikacina (HNDAC abril —junio 2017)



De los 107 urocultivos positivos a E. coli s6lo 3 (2.80%) fueron resistentes a

meropenem (Grafico 8).

RESISTENTE = NO RESISTENTE
3

Gréfico 8: Resistencia de E. coli a meropenem (HNDAC abril —junio 2017)

En cuanto a la sensibilidad de E. coli frente a nitrofurantoina , 42 (39.25%)

fueron resistentes (Grafico 9).

= RESISTENTE = NO RESISTENTE

Grafico 9: Resistencia de E. coli a nitrofurantoina (HNDAC abril —junio 2017)



La resistencia encontrada de E. coli a trimetroprim — sulfametoxazol estuvo
presente en 29 (27.10%) tal como se evidencia en la Gréfico 10.

@ RESISTENTE = NO RESISTENTE

Grafico 10: Resistencia de E. coli a trimetroprim — sulfametoxazol
(HNDAC abril —junio 2017)

La resistencia de E. coli a levofloxacino que se evidencio fue so6lo en 4 (3.74%),

ver Gréafico 11.

m RESISTENTE = NO RESISTENTE

Grafico 11: Resistencia de E. coli a levofloxacino (HNDAC abril —junio 2017)



En la gréfico 12 se aprecia que la resistencia de E. coli a ciprofloxacino estuvo
presente en 53 (49.53%).

@ RESISTENTE = NO RESISTENTE

Gréfico 12: Resistencia de E. coli a ciprofloxacino (HNDAC abril —junio 2017)

La resistencia de E. coli frente a acido nalidixico que se determind en este

estudio fue en 35 (32.71%) de los urocultivos (Gréfico 13).

= RESISTENTE = NO RESISTENTE

Grafico 13: Resistencia de E. coli a acido nalidixico (HNDAC abril —junio 2017)



Se encontré que 52 (48.60%) de los urocultivos positivos a E. coli fueron
resistentes a cefalotina (Gréafico 14).

u RESISTENTE NO RESISTENTE

55
51:40%

Grafico 14: Resistencia de E. coli a cefalotina (HNDAC abril —junio 2017)

Se realiz6 el andlisis bivariado de los casos y controles y se evidencid lo

siguiente:

No se encontré una correlacion significativa entre edad mayor a 65 afos y la
resistencia bacteriana (OR= 0.89, IC95%: 0.45 — 1.75) (Ver tabla N°6).



TABLA N°6. Analisis bivariado edad =65 arfios

bacteriana en urocultivos.

asociado a resistencia

Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf.  Sup.
Edad
0.8
2 65 afos 22 265 24 289 0.12 0.729 9 045 1.75
< 65 afos 61 735 59 711

No se encontré0 asociacion significativa entre el sexo mujer y la resistencia
bacteriana (OR= 1.27, IC95%: 0.69 — 2.35) (Ver tabla N°7).

TABLA N°7. Andlisis bivariado sexo asociado a resistencia bacteriana en
urocultivos.
Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf.  Sup.
Sexo
Mujer 47 56.6 42 50.6 0.61 0.436 1.27 0.69 2.35
Hombre 36 434 41 49.4

La relacion entre gestacion y resistencia bacteriana tampoco fue significativa

(OR= 0.55, 1C95%: 0.2 — 1.46) (Ver tabla N°)8.

TABLA N°8. Andlisis bivariado gestacion asociado a resistencia bacteriana en
urocultivos.
Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf. Sup.

Gestacion

Si 7 8.4 12 145 1.49 0.22 055 0.2 146

No 76 91.6 71 855




Se encontr6 que haber recibido tratamiento antibiético previo aument6 3.53 veces
el riesgo de infeccion por bacterias resistentes (OR= 3.53, IC95%: 1.66 — 7.52)
(Ver tabla N°9).

TABLA N°9. Analisis bivariado tratamiento antibiético previo asociado a
resistencia bacteriana en urocultivos.

Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf.  Sup.
Trat. antibidtico
previo
Si 31 373 12 145 11.33 0.001 353 166 7.52
No 52  62.7 71 855

Los pacientes con estancia hospitalaria mayor o igual a 6 dias al momento de
tomada la muestra de urocultivo aumentd 2.98 veces el riesgo de infeccidon por
bacterias resistentes en comparacion a los controles (OR= 2.98, 1C95%: 1.23 —
7.22) (Ver tabla N°10).

TABLA N°10. Analisis bivariado hospitalizacion =6 dias asociado a resistencia
bacteriana en urocultivos.

Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf.  Sup.
Hospitalizacion
26 dias
Si 20 241 8 9.6 6.19 0.013 298 1.23 7.22

No 63 759 75 90.4




El uso de sonda vesical como factor de riesgo no tuvo un resultado
estadisticamente significativo. (OR= 1.18, 1C95%: 0.38 — 3.68) (Ver tabla N°11).

TABLA N°11. Analisis bivariado uso de sonda vesical asociado a resistencia
bacteriana en urocultivos.

Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
N % n % Inf.  Sup.

Uso de sonda vesical

Si 7 8.4 6 7.2 0.08 0.773 1.18 0.38 3.68

No 76 91.6 77 92.8

Los pacientes con anemia tuvieron 2.76 veces mas riesgo de tener infeccion por
bacterias resistentes segun los resultados de este estudio (OR= 2.76, 1C95%:
1.37 - 5.57) (Ver tabla N°12).

TABLA N°12. Anadlisis bivariado anemia asociado a resistencia bacteriana en
urocultivos.

Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf.  Sup.
Anemia
Si 33 39.8 16 19.3 837 0.004 276 1.37 5.57
No 50 60.2 67 80.7

En cuanto a los pacientes diabéticos tuvieron una asociacién significativa de 3.33
veces mayor riesgo para infecciones por bacterias resistentes (OR= 3.33, 1C95%:
1.49 — 7.47) (Ver tabla N°13).



TABLA N°13. Analisis bivariado diabetes asociado a resistencia bacteriana en

urocultivos.
Variable Grupo x? p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf.  Sup.
Diabetes
Si 26 31.3 10 12.0 9.08 0.003 3.33 1.49 7.47
No 57 68.7 73 88.0

En los pacientes con enfermedad renal cronica estudiados, no se obtuvieron
resultados estadisticamente significativos (OR= 0.70, 1C95%: 0.21 — 2.28)
(Ver tabla N°14).

TABLA N°14. Andlisis bivariado enfermedad renal cronica asociado a
resistencia bacteriana en urocultivos.

Variable Grupo x2 p OR IC 95%
Casos Controles
n % n % Inf.  Sup.
Enfermedad
Renal Crénica
Si 5 6.0 7 8.4 0.36 0.55 0.70 0.21 2.288
No 78 94.0 76 91.6

Al realizar el andlisis multivariado empleando regresion logistica se encontrd
que el tratamiento antibiético previo, la hospitalizacién =6 dias y la diabetes
mellitus alcanzaron significacion estadistica por lo que se consideran factores
de riesgo independientes para la infeccidbn por bacterias resistentes a
antibidticos (Ver tabla N° 15).



TABLA N°15. Analisis multivariado.

Variable p OR IC95%
Inf. Sup.
Trat.
antibidtico
previo 0.003 3.41 1.535 7.575
Hospitalizacion 0.031 2.834 1.098 7.315
Diabetes 0.006 3.335 1.413 7.873

La variable anemia fue evaluada también, pero el resultado no fue estadisticamente
significativo (OR=1.95, 1C95%: 0.91 — 4.18).

5.2. DISCUSION DE RESULTADOS

La resistencia a antibioticos se esta convirtiendo en un reto terapéutico debido
a la constante evolucion de los microorganismos que esta limitando las
opciones de farmacos para el tratamiento de infecciones °. Se requiere de
trabajo multidisciplinario que preste especial atencion a la vigilancia

epidemiolégica a fin de proporcionar el tratamiento empirico propicio *2.

El patdgeno mas representativo en las infecciones urinarias globalmente es E.
coli'. En un estudio realizado por Bidell MR et al*® el 2017 en EE.UU reporta
gue el 49.5% de bacterias aisladas en 5575 urocultivos fue E. coli, seguida de
K. pneumoniae en un 17.1%. En Peru en el afio 2008 en un trabajo realizado
por Lujan-Roca DA et al. *°, encontraron que de 105 microorganismos el

. 32 estudio

69.5% fueron E. coli; en el mismo aflo Gonzales Camarena D et a
1249 urocultivos de los que el 76% fue también E.coli, seguido de Klebsiella en
un 5%. En nuestra poblacion se determiné que el microorganismo gram
negativo aislado mas frecuente fue E. coli (64.46%), seguido de Proteus
mirabilis (15.06%), Klebsiella (13.86%), Pseudomona (4.82%) y finalmente

Enterobacter cloacae (1.81%).



La resistencia de los gram negativos en general fue mas alta a ampicilina
(78.9%), seguida de ciprofloxacino (53.6%) y cefalotina (51.2%). Se decidio
tomar E. coli para el analisis de resistencia por ser el germen mas comun y se
consider6 las directrices establecidas por la Sociedad de Enfermedades
Infecciosas de América (IDSA) que recomienda evitar el uso de tratamiento
empirico con un antibiético especifico cuando la resistencia local de las cepas
excede al 20%.*°>°! Los antibi6ticos que cumplieron este parametro fueron:
Amikacina (14.02%), meropenem (2.80%) y levofloxacino (3.74%).

Para el tratamiento de ITU no complicadas la IDSA 2010 recomienda como
primera linea el uso de nitrofurantoina o trimetoprim / sulfametoxazol si la tasa
de resistencia es <20%, pero en nuestra poblacion la resistencia de E. coli a
estos antibioticos fue de 39.25% y 27.10% respectivamente por lo que no

deberian usarse como tratamiento empirico.

En la literatura se encuentra numerosos factores asociados a la resistencia
dentro de los que destacan el uso previo de antibidticos, sexo mujer,
hospitalizacion, uso de sonda urinaria, diabetes mellitus, edad mayor a 65 afos

entre otros,10:1% 16. 18, 29

En nuestro estudio la edad igual o mayor a 65 afios (OR=0.89, 1C95%: 0.45-
1.75) no alcanzo diferencia significativa, lo que guarda relacion con estudios
como los realizados por Pineda-Posada M. et al. ** (p=0.902) y Londofio et al.

10 en los que tampoco se encontré asociacion.

El 53.6% de pacientes fueron mujeres y tampoco mostré un riesgo (OR=1.27,
IC95%: 0.69-2.35) ya que el resultado no fue estadisticamente significativo a
pesar de que las infecciones urinarias son mas prevalentes en este género °2.
Londofio et al. °
0.820-3.002).

Un estudio realizado el 2011 en 3 instituciones de Colombia por Blanco et al. %,

consiguid resultados similares a este (OR=1.57, 1C95%:

identificaron que el embarazo era un factor de riesgo, sin embargo en nuestra
poblacion no resulté mostrar asociacion significativa (OR=0.55, 1C95%: 0.2-
1.46).



El uso de antibidticos es un factor de riesgo reconocido para resistencia
bacteriana y el que se ha encontrado con mayor reiteracibn en otras
investigaciones '®. Por ejemplo Jimenez et al.  en el 2015 encontraron un
OR=2.24 (IC95%: 1.09-4.60), Saldarriaga E. et al. '°, el mismo afio hallaron un
OR= 1.83 (IC95%: 1.05- 3.28) y Londofio R et al. *° obtuvieron un OR= 22.5
(IC 95%: 2.9-171,7) durante el 2011 al 2014. En este estudio del total de
pacientes 43 (25.9%) habian recibido tratamiento antibiético previo y 31
correspondian a pacientes con resistencia (37.3% del total de casos); se
obtuvo un OR de 3.41 (IC 95%: 1.535-7.575) siendo el factor con mayor
asociacion hallado. Cabe resaltar que sélo se consideré el antecedente de
tratamiento previo en aquellos pacientes en los que se encontraba consignado
en la historia clinica el uso de antibiéticos dentro de la semana previa a la toma
de muestra de urocultivo, por lo que los valores podrian estar subestimados y
la asociacion podria ser mas fuerte (automedicacion, prescripcion en otro

centro de salud).

Londofio et al.’® (OR= 6.30) , Saldarriaga Quintero et al.'® (OR=1.73), Jimenez
et al ? (OR=2.53) y Pineda- Posada '° (OR=2.22) encontraron asociacién entre
hospitalizacion y la resistencia bacteriana; a pesar de haber consignado
tiempos de hospitalizacion diferentes. En nuestra recopilacion de datos se
decidié considerar un espacio superior o igual a 6 dias tal como lo establecié el
grupo de Londofio’® que obtuvo la mayor significancia, consiguiendo 28
(16.9%) pacientes que cumplian este criterio los que fueron sometidos al
analisis multivariado obteniendo 2.834 veces mas riesgo para contraer

infecciones por bacterias resistentes.

El uso de sonda vesical es un factor que se ha evaluado en varios estudios
obteniendo resultados divergentes. En nuestra poblacion no se obtuvo una
relacion significativa (OR=1.18, 1C95%: 0.38-3.68) siendo analogo a lo
encontrado por Saldarriaga et al. ** (OR=0.75) y Jimenez et al. 2> (OR=1.18,
IC95%: 0.64-2.17).



No se cuentan con muchos estudios que exploren enfermedades
concomitantes como factores de riesgo, uno de los que estudio este fenomeno
fue Mendelson quien encontré asociacion entre la resistencia y anemia (OR =
3.2), resultado similar a nuestro estudio en el analisis bivariado (OR=2.76). Sin
embargo perdié significacion al ser sometido al multivariado (OR= 1.951,
IC95%: 0.91 - 4.183).

Jimenez et al., en Colombia encontraron como factor de riesgo independiente a
la insuficiencia renal crénica (OR=2.99), sin embargo en este estudio el
resultado no fue significativo (OR=0.70, 1C95%: 0.21-2.288).

El ser diabético aumentd a 3.335 veces el riesgo de infectarse por bacterias
resistentes, esto posiblemente secundario a la inmunosupresion generada por
esta enfermedad que puede favorecer la colonizacion y posterior infeccion
urinaria. Araya en el 2005 ya lo habia identificado como factor de riesgo para

infeccion por bacterias tipo BLEA en nuestro pais.

En el estudio multivariado las variables tratamiento antibiético previo,
hospitalizacion y diabetes fueron significativas; por lo que se deben considerar
potenciales factores de riesgo y deberian ser incluidos para estudios

posteriores.

Entre las limitaciones identificadas consideramos que al ser un estudio
retrospectivo puede existir un subregistro de algunas variables por no estar
consignadas en las historias clinicas, por otra parte no se realizd distincion
entre la clase de antibidtico previo utilizado y ademas no se pueden extrapolar

los resultados debido a que fue realizado en un solo centro hospitalario.

Consideramos que el conocimiento de los factores de riesgo y el porcentaje de
resistencia a cada antibidtico en esta institucion permitiran escoger el
tratamiento empirico mas adecuado a la poblacién y la toma de medidas de

control.



CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

CONCLUSIONES

La edad mayor o igual a 65 afios no alcanz6 significancia estadistica para la
resistencia bacteriana en los urocultivos (OR=0.89, 1C95% 0.45-1.75).

No se demostré que el ser mujer sea un factor de riesgo para infecciones
urinarias por bacterias resistentes (OR=1.27, 1C95% 0.69-2.35).

La gestacion no esta asociada a resistencia bacteriana en urocultivos
(OR=0.55, IC95%: 0.2-1.46).

El haber recibido tratamiento antibidtico estd asociado a la resistencia
bacteriana en urocultivos (OR=3.41, IC95% 1.53-7.57).

La estancia hospitalaria esta asociada a resistencia bacteriana en
urocultivos(OR=2.83, IC% : 1.09-7.31) .

El uso de sonda vesical no alcanzé significancia estadistica para la resistencia
bacteriana en urocultivos (OR=1.18, IC95%: 0.38-3.68).

No se demostroO que la anemia sea un factor de riesgo para resistencia
bacteriana en urocultivos (OR=1.95, IC95%: 0.91-4.18)

La diabetes esta asociada a resistencia bacteriana en urocultivos (3.34, IC95%
1.41-7.87).

No se demostré que la enfermedad renal cronica sea un factor de riesgo para
resistencia bacteriana en urocultivos (OR=0.70, 1C95%:0.21-2.28).



RECOMENDACIONES

Se sugiere exhortar y capacitar al personal médico a consignar en las historias
clinicas la antibioticoterapia a fin de identificar a los pacientes suceptibles a

tener mayor riesgo de resistencia bacteriana.

Se recomienda promover el alta precoz en pacientes hospitalizados a fin de

evitar infecciones por bacterias resistentes.

Se sugiere realizar un estudio prospectivo con estas variables a fin de evitar

pérdida de datos para establecer una asociacion mas precisa.

Se debe implementar en la institucion un programa de vigilancia epidemioldgica
rutinaria debido a la alta resistencia encontrada, para conocer las
caracteristicas locales de resistencia a fin de tomar medidas de control y

proporcionar el tratamiento empirico adecuado.

Se propone realizar estudios multicéntricos con el fin de plantear cambios en

las guias de tratamiento en base a los resultados.
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ANEXO 01: MATRIZ DE CONSISTENCIA

PROBLEMA OBJETIVOS HIPOTESIS METODOLOGIA POBLACION

General: General: El disefio de investigacion La poblacion en estudio

e Determinar los factores asociados a resistencia  Los factores en estudio estan asociados a resistencia  del presente estudio es de  correspondié a pacientes con

bacteriana a antibidticos en urocultivos de  bacteriana a antibidticos en urocultivos de pacientes  tipo observacional, urocultivo positivo, atendidos

pacientes atendidos en el Hospital nacional atendidos en el Hospital Nacional Daniel Alcides analitico, de tipo casos y en el Hospital Nacional

Daniel Alcides Carrion durante los meses abril-  Carrion durante los meses abril-junio de 2017. controles. Daniel ~ Alcides  Carrién

junio de 2017. Por su alcance temporal: durante los meses abril-junio

¢Cuales son los  Especificos: Especificos: Retrospectivo. de 2017. Se calculo una

factores asociados a
resistencia bacteriana
a antibioticos en
urocultivos  positivos
de pacientes atendidos
en el hospital nacional
Daniel Alcides Carrién
durante los meses
abril-junio de 2017?

e Determinar la asociaciéon entre el sexo y la
resistencia bacteriana en urocultivos.

o Determinar la asociacion entre edad mayor a 65
afios y resistencia bacteriana en urocultivos.

e Determinar la asociacion entre gestacion y
resistencia bacteriana en urocultivos.

e Determinar la asociacién entre el tratamiento
antibidtico previo y resistencia bacteriana en
urocultivos.

e Determinar la asociacion entre
hospitalaria mayor a 6 dias y
bacteriana en urocultivos.

e Determinar la asociacion entre uso de sonda
vesical y resistencia bacteriana en urocultivos.

e Determinar la asociacion entre anemia y
resistencia bacteriana en urocultivos.

e Determinar la asociacién entre diabetes y
resistencia bacteriana en urocultivos.

e Determinar la asociacion entre enfermedad renal
crénica y resistencia bacteriana en urocultivos.

la estancia
resistencia

e El sexo estd asociadas a resistencia bacteriana a

antibiéticos en urocultivos.

e La edad mayor a 65 afios esta asociada a resistencia

bacteriana a antibidticos en urocultivos.

e L a gestacion esta asociada a resistencia bacteriana a

antibiéticos en urocultivos.

e La estancia hospitalaria mayor o igual a 6 dias esta
asociada a resistencia bacteriana a antibioticos en

urocultivos.

e El uso de sonda vesical estd asociado a resistencia

bacteriana a antibidticos en urocultivos.

e La anemia esta asociada a resistencia bacteriana a

antibidticos en urocultivos.

e La diabetes esta asociada a resistencia bacteriana a

antibidticos en urocultivos.
e La enfermedad renal
resistencia bacteriana a antibi6ticos en urocultivos.

crénica estd asociada a

Por el analisis y alcance de
los resultados: Casos y
controles.

Por la participacion del
investigador:
Observacional

Se calcularon medidas
descriptivas y se realizé un
modelo multivariado
mediante regresion
logistica para el célculo
del OR ajustado. Para el
andlisis de datos se utilizo
SPSS v22.0.

muestra de 83 casos de
pacientes con urocultivos
positivos por  bacterias
resistentes y 83 controles por
muestreo  estratificado de
pacientes  con  bacterias
sensibles, se calculé en base
al estudio de Araya-Fonseca
C et al, en el que se usé

proporciones de variables
similares (sexo y
comorbilidades), con

potencia de 90%, error 0.05%

y nivel del confianza del
95%.

La resistencia se definié por
la presencia de
betalactamasas de espectro
extendido (BLEE) 0
microorganismos resistentes
a mas de 2 clases de
antibioticos. Tanto los

resultados del urocultivo y
antibiograma como los datos
clinicos epidemiolégicos
fueron tomados de los
registros de las historias
clinicas de los pacientes.




ANEXO 02: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

< INSTRUMENTO | ESCALA DE
VARIABLE NATURALEZA| TIPO DEFINICION CONCEPTUAL INDICADORES DE MEDICION MEDICION
Presencia de betalactamasas de Reporte de
RESISTENCIA Cualitativa Dicotdmica . espectrg extendld'o (BLEE) 0 , 0=si laboratorio Nominal
microorganismos resistentes a mas 1= No .
- (urocultivo)
de 2 clases de antibidticos
0= Ecoli
MICROORGANISMO . o Tipo de.lbac‘Feria que causa la 1= Prote'us Reporte Qe '
Cualitativa Politémica infeccion diagnosticada por 2= Klebsiella laboratorio Nominal
AISLADO _ .
urocultivo 3= Pseudomona (urocultivo)
4= Enterobacter cloacae
: ' Lo et Reporte de
ANTIBIOTICO Cualitativa Dicotdmica Resistencia o no ,a.ant|b|ot|co en 0=5i laboratorio Nominal
especifico. 1=No .
(urocultivo)
0= Menor de 65 afios
Numero de afios cumplidos hasta el Ficha de recoleccion
EDAD Cualitativa Dicotémica | momento de toma de datosen la 1= Mayor igual de 65 de datos De razdn
historia clinica afios
Género definido por la evaluacion 0=Mujer Ficha de recoleccidn
SEXO Cualitativa Dicotdmica fisica y descrito a través de la 1=Hombre de datos Nominal
historia clinica
O=Analfabeto,
Nivel de instruccién Cualitativa politémica Etapa educativa o grado escolar 1=Primario, Ficha de recoleccién Ordinal

donde se dejaron los estudios

2=Secundario, 3=Superior
o Técnico

de datos




La condicion de una persona en

0=Soltero(a)
1=Casado(a)

Ficha de recoleccidon

Estado Civil Cualitativa Politdmica L, L : 2= Conviviente Nominal
funcion de que si tiene pareja o no ) ) de datos
3=Divorciado(a)
4= Viudo(a)
Estado de gravidez al momento de 0=No ) -
o S ) ) Ficha de recolecciéon .
Embarazo Cualitativa Dicotdmica| tomado urocultivo consignado en ) Nominal
e 1=Si de datos
historia clinica.
Uso de antibidticos dentro de la 0=No . .
. s L o . Ficha de recoleccion .
Uso previo de antibidtico Cualitativa Dicotomica semana previa a la toma de _ Nominal
] 1=Si de datos
urocultivo.
o, o L, Tiempo de estancia hospitalaria al 0=26 dias Ficha de recoleccion _
Hospitalizacion Cualitativa Dicotomica P : P _ , Nominal
momento de realizado el urocultivo 1=<6dias de datos
. o o Uso de sonda vesical para el drenaje 0=No Ficha de recoleccion .
Uso de sonda vesical Cualitativa Dicotémica . _ Nominal
de la orina 1=Si de datos
Pacientes con los siguientes valores 0=No
Anemia Cualitativa Dicotémica de hemoglobina (Hombres: Ficha de recoleccion Nominal
<13gr/dl, Mujeres: <12gr/dI, 1=Si de datos
Gestantes: <11gr/dl)
. — . . Enfermedad que ha sido 0=No Ficha de recoleccion .
Di Cualitativa Dicotémica . . ) Nominal
abetes diagnosticada en la actualidad. 1=Si de datos
- . o, Enfermedad que ha sido 0=No Ficha de recoleccion )
Enfermedad Renal crénica Cualitativa Dicotomica . . d . ) Nominal
diagnosticada en la actualidad. 1=Si de datos




ANEXO 03: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A RESISTENCIA BACTERIANA EN
INFECCIONES URINARIAS CON URCCULTIVO POSITIVO EN PACIENTES DEL
HOSPITAL NACIONAL DANIEL ALCIDES CARRION (ABRIL - JUNIO DEL 2017)

Humaro de hiztoria clinlca: Codigo:

Fecha de recolscciin da dabos:

Sarviclo:

Edad: $ex0; Masculno | | Femenino [ ) Peso: __ kg Talla: ___cm
Zona de procedencla: Uroane [ ] Rural| ]

Mivel de Inefrucclan:

Analfabeta { ) Prmaro [ ) Sscundaria{ | Supanor o Tacnico | )
Eatada Ciil
Solteraf3) | ) Casadeda) { ) Comviviente ( ) Divarclada(a) | ) Wudoia) { |

Embarazo: 21 ] Mo )

Tratambanto antlbldtico previo: 21 ] Mo
Hospitallzacion prevla: 10 ) Mo | )
Uso de sonda veslcal: 31 ) MNo | )
Examenas complamentarios:

Hemogloblng - gridi

BACTERIA alSLADA”

[
EMF. REMAL CROMICA Ml ) WD ]
DIGBETES MELLITUS

RESISTENCIA ANTIBIOTICO 3



ANEXO 04: CLASIFICACION ITU PROPUESTA POR LA EAU

SEVERIDAD | GRADIENTE DE SEVERIDAD —

i W % A %, o
{{ sintomas locales: | | :’
| DHisuria | . i e
) | fracuenl:ia | Sintomas generales: Fiebre, | 1+ Respuesta sistemica -
Mo sintomas | 3 : ! doler zn flanco, naussas, i fizbre, escalofrios,
{{ urgencis, doloro | | it | insufciencia circulstar
| sensibilidsden | | em § ISHICIEnEET 2
c | vejiga. | i
SINTOMAS o A" ' 9 ;s 9
, 4 1 ) )
ABU | ov-1 | -2 PN-3 i
. ; ; § J
| Tira reactive oring Tira reactive oring Tira reactive oring
Musstrs dz chorra medio Musstrs de chorra medio cultive + Musstrs dz chorra medio cultive + examen
cultive orina + Examsn EXzMen sanguines sanguineo + hamocultivo
DIAGNOSTICO SEMEUINED F23UN rRquUISE Ecografia renal o pielografiz i/ TC renzl Ecografiz renal w/o TC renzl y abdominal
| Evaluacitn del factor de ¢
| ITU no complicada
i yof = Y ————— v . i *, ) T
i Mo b Empirica3 &5 | | empirico + dirigido | Emnpirico + dirigido 7-14 dias {{ Empirica + difgido 10 2 14 dias |
I A dias P 7-14 dias i i _ L [ ) L i
Fmmmmmmemmmmenn e L , Considera combinar 2 antibioticos i Combinar z antibioticos i
EXAMENES N J

COMPLEMENTARI

Gréfico 1: Visién sindptica de la clasificacion de la ITU segtn lo propuesto por la Seccidn de Infeccidon de la EAU en Urologia

Fuente: Guidelines on Urological Infections 201



ANEXO 05: TABLA N°1

TABLA N° 1: Caracteristicas clinicas y laboratorio

Categoria Descripcion Caracteristicas clinicas Investigaciones de laboratorio
>10 leu/ mm°
Bacteriuria o L >10° CFU / ml* en dos cultivos
1 . e Sin sintomas urinarios ~ .
asintomatica consecutivos de muestra de chorro
medio con separacion de 24 h.
ITU no complicada
aguda en mujeres; Disuria,  urgencia,  frecuencia,  dolor =10 leu / mm?
2 Cistitis aguda no suprapubico, sin sintomas urinarios en 4 ~10% UEC / ml *
complicada en semanas antes de este episodio -
mujeres
Fiebre, escalofrios, dolor de flanco; otros
3 Pielonefritis aguda no diagnosticos excluidos; sin antecedentes o >10 leu / mm?®
complicada evidencia  clinica de  anormalidades >10* UFC / ml *
urolégicas (ultrasonografia, radiografia)
. o ] >10 leu / mm®
Cualquier combinacion de sintomas de las 5 * .
4 ITU complicada categorias 1 y 2 anteriores;uno 0 mMAas Zl04 UFC /ml * en mujeres
. ’ . >10" UFC/ ml * en hombres o en
factores asociados con una ITU complicada . . .
orina con catéter recto en mujeres
Al menos tres episodios de infeccién no
ITU recurrente - .
. complicada documentada por cultivo en los 3 « N
5 (profilaxis i _ . o <10° CFU / ml * (entre episodios)
antimicrobiana) altimos 12 meses: mujeres solamente; sin
anomalias estructurales / funcionales
Fuente: Asociacion Europea de Urologia



ANEXO 06: TABLA N°2

TABLA N°2: Presentacion clinicas y grados de severidad

Fuente: Asociacion Europea de urologia

o Diagnostico . - Grado de
Acrénimo .- Sintomas clinicos .
clinico severidad
. Disuria, frecuencia, urgencia, dolor suprapubico; a
SV Cistitis veces, sintomas inespecificos 1
: - Fiebre, dolor de flanco, sensibilidad de CVA; a
Pielonefritis . . o o
PN-2 veces, sintomas inespecificos con o sin sintomas de 2
leve y moderada cy
Pielonefritis Como PN-2, pero ademas, nauseas y vomitos con o
PN-3 o 3
severa sin sintomas de CY
Temperatura> 38 ° C o <36 ° C; frecuencia
cardiaca> 90 latidos / min; frecuencia respiratoria>
US-4 Urosepsis 20 respiraciones / min o PaCO2 <32 mm Hg (<4.3 4
(simple) * kPa); WBC> 12 000 células / mm3 o <4000 células
/ mm3 o >10% formas inmaduras (banda); con o
sin sintomas de CY o PN
Como US-4, pero ademas, se asocia con disfuncion
organica, hipoperfusion o hipotension. Las
US-5 Urosepsis grave anomalias en la hipoperfusion y la perfusion 5
* pueden incluir, pero no se limitan a, acidosis
lactica, oliguria 0 una alteracion aguda del estado
mental.
Como US-4 o US-5, pero ademaés, con hipotension
a pesar de la reanimacion con liquidos adecuada
junto con la presencia de anomalias de la perfusion
Choaue que pueden incluir, pero no se limitan a, acidosis
US-6 9 lactica, oliguria 0 una alteracion aguda en el estado 6

Uroseptico *

mental. Los  pacientes que toman agentes
vasopresores 0 inotropicos pueden no ser
hipotensos en el momento en que se miden las
anomalias de la perfusion.




ANEXO 07: TABLA N°3

TABLA N°3: Antibioticos recomendados para tratamiento empirico

Antibioticos recomendados para el tratamiento empirico inicial, si el

patron de resistencia local aln es <20%

Fluoroquinolona

Aminopenicilina mas un BLI

Cefalosporina (Grupos 3a)

Aminoglucésido

Antibiéticos recomendados para el tratamiento empirico en caso de falla
inicial, o para casos severos

Fluoroquinolona (si no se usa para la terapia inicial)
Piperacilina méas BLI

Cefalosporina (Grupo 3b)

Carbapenem

Antibiéticos no recomendados para el tratamiento empirico

Aminopenicilinas, v.g. amoxicilina, ampicilina
Trimetoprim-sulfametoxazol (solo si se conoce la susceptibilidad del patégeno)

Fosfomicina trometamol

Fuente: Asociacion Europea de urologia



