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RESUMEN

Este trabajo tuvo como objetivo determinar los factores de riesgo para
infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia coli productor de
betalactamasas de espectro extendido en nifios hospitalizados en el Hospital
Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018 — 2019. La metodologia
empleada es un estudio de tipo observacional, disefio de casos y controles,
con una muestra de 60 casos y 120 controles, realizada en el Hospital
Nacional Ramiro Prialé Prialé durante el periodo del 2018 al 2019. El
instrumento de recoleccion de datos fue validado por juicio de expertos y con
una confiabilidad de 0.76 con la prueba de alfa de Cronbach. Se realizaron
una estadistica descriptiva, andlisis bivariado y multivariado para identificar
la relacion de las variables de estudio y la significancia del p valor menor a
0.05. Se utilizé el programa de SPSS V.25. Los resultados arrojan una
frecuencia de la ITU causada por Escherichia coli productor de
betalactamasas de espectro extendido es 15.47%, Los factores de riesgo
identificados en el analisis bivariado fueron significativos con un p<0.05 la
ITU complicada, ITU recurrente y las comorbilidades vy, finalmente, en el
analisis multivariado fue mas significativo con un p<0.05 solamente la ITU
complicaday la ITU recurrente. No se identifico la relacion entre el uso previo
de antibidticos y la hospitalizacién reciente con la ITU BLEE y se concluye
que los factores de riesgo para la ITU causada por Escherichia coli productor
de betalactamasas de espectro extendido en los nifios son la ITU complicada

y la recurrente.

Palabras Claves: Infeccion del tracto urinario, betalactamasas de espectro

extendido, nifos.

Vi



ABSTRACT

The objective of this work was to determine the risk factors for urinary tract
infection caused by Escherichia coli producer of extended spectrum beta-
lactamases in children hospitalized at the Hospital Nacional Ramiro Prialé
Prialé Huancayo 2018 - 2019. The methodology used is an observational
study, Case-control design, with a sample of 60 cases and 120 controls,
carried out at the Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé during the period
from 2018 to 2019. The data collection instrument was validated by expert
judgment and with a reliability of 0.76 with Cronbach's Alpha Test. Descriptive
statistics, bivariate and multivariate analysis were performed to identify the
relationship of the study variables and the significance of the p value less
than 0.05. The SPSS V.25 program was used. The results show a frequency
of UTI caused by extended spectrum beta-lactamase-producing Escherichia
coli is 15.47%. The risk factors identified in the bivariate analysis were
significant with a p <0.05 for complicated UTI, recurrent UTI and
comorbidities, and finally in the multivariate analysis, only complicated UTI
and recurrent UTI were more significant with p <0.05. The relationship
between previous use of antibiotics and recent hospitalization with ESBL UTI
was not identified and it is concluded that the risk factors for UTI caused by
extended-spectrum beta-lactamase-producing Escherichia coli in children

are complicated and recurrent UTI.

Keywords: Urinary Tract Infection, Extended Spectrum Betalactamases,
Children.
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I. INTRODUCCION

La infeccion del tracto urinario en los nifios es considerada como una de las
infecciones de causa bacteriana méas frecuente después de las vias respiratorias y
gastrointestinales, entre el 8 a 10% de las nifias y el 2 a 3% % de los nifios
presentaran un episodio con manifestacion clinica antes de los 7 afios de edad,
también tienen una alta tasa de recurrencia mas del 30% por reinfecciones, sobre

todo en el primer afio tras el episodio inicial (1).

Las manifestaciones clinicas son muy inespecificas, también el riesgo de
desarrollar cicatrices renales secundarias a una pielonefritis es ampliamente
descrito, por lo cual la demora en el tratamiento antibiotico aumenta el riesgo de
cicatrices renales, para ello se utiliza la terapia antibidtica empirica que cambié
mucho en la Ultima década debido a los patrones de resistencia bacteriana

reportado en diferentes regiones y paises del mundo (2,3).

El uso indiscriminado de antibiéticos caus6 el surgimiento de microorganismos
resistentes en estas Ultimas décadas, que generaron una elevada morbilidad y
mortalidad, con gran impacto en salud publica con altos costos, uno de los
principales mecanismos de resistencia de estos microorganismos es la produccion
de betalactamasas de espectro extendido (BLEE), lo cual confiere resistencia a los
antimicrobianos como los betalactamicos: cefotaxima, ceftriaxona y cefepime,

antibiéticos de mayor uso en la practica clinica (4).

En el Peru la resistencia bacteriana es un problema muy serio, sobre todo la de los
microorganismos gram negativas como la Escherichia coli que es la primera causa
de infeccion de las vias urinarias en los nifios y adultos, también se menciona que
en estos las infecciones por Escherichia coli productoras de BLEE pueden alcanzar
hasta un 41%, evidenciando un alto grado de resistencia para los antibiéticos de
mayor uso en la practica clinica en el manejo empirico de la infeccion de tracto

urinario tanto en adultos y nifios (5).

En Huancayo, en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé, el afio 2012 se
evidencia que esta bacteria es la primera causa de estas infecciones en los nifios
hospitalizados y a la vez presenta una resistencia de 14.5% a las de cefalosporinas
de tercera generacion (6).



Los factores de riesgo asociados para su adquisicibn por microorganismos
productoras de BLEE en la comunidad son multiples como el tratamiento con
antibiotico previo, la hospitalizacion reciente, infeccion del tracto urinario recurrente

y malformaciones del tracto urinario (7).

Son escasos los estudios sobre la infeccion del tracto urinario por microorganismos
productores de BLEE en nifios a nivel mundial y nacional, por eso el interés de
conocer la frecuencia y los factores de riesgo de esta infeccion, y la vez poder
realizar guias de practica clinica para el manejo adecuado de estos pacientes
pediatricos.

Se realiz0 este trabajo de investigacion formulando el siguiente problema: ¢ Cuéles
son los factores de riesgo para infeccion del tracto urinario causadas por
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios

hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018 - 20197?.

El objetivo general es determinar los factores de riesgo para infeccion del tracto
urinario causadas por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro
extendido en nifios hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé
Huancayo 2028 - 2019. Los especificos fueron describir las caracteristicas
sociodemogréficas y clinicas de la infeccion del tracto urinario causadas por
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios
hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018 -2019;
determinar la relacion entre el uso previo de antibiéticos, la hospitalizacién previa,
la infeccidn del tracto urinario complicado y recurrente, malformaciones congénitas
y antecedentes patolégicos para causar la infeccidbn del tracto urinario por
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios

hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018 - 2019.

Los resultados seran de utilidad en el &mbito de la region Junin y a nivel nacional,
porque sospechar precozmente qué nifios tienen mayor factor de riesgo para
adquirir una infeccion del tracto urinario causada por Escherichia coli productor de
betalactamasas de espectro extendido permitira un diagndstico precoz y una
cobertura antibidtica adecuada para quienes requieran manejo hospitalario

mediante la elaboracién de guias de practica clinica.



Dentro de las limitaciones del estudio, esta su naturaleza descriptiva y
retrospectiva, asi como el tamafio de muestra, ya que, si hubiera sido mayor,
permitiria identificar o descartar con mayor confianza la presencia de los factores

de riesgo en estudio.



II. MARCO TEORICO

Los antecedentes internacionales del presente trabajo de investigacién son los
siguientes: Zhu H et al., en USA 2019, publicé un estudio sobre los factores de
riesgo de infeccion del tacto urinario adquirido en la comunidad causada por
Escherichia coli productor de betalactamasa de espectro extendido, estudio con
disefio de caso — control, durante un periodo de 5 afios, con una poblacion de 111
pacientes como casos y 103 como controles, cuya prevalencia varia entre el 7% a
15% de casos de ITU BLEE positivo, con una edad media de 4 afios a predomino
del sexo femenino en 84%, los factores de riesgo en estudio se presentaron con la
siguiente frecuencia en los casos y controles: Uso previo de antibiéticos en los
altimos 3 meses en 54.5% y 14.6%, la ITU previa en los ultimos 3 meses en 23.6%
y 5.9%, la hospitalizacion reciente en los ultimos 3 meses en 24.5% y 10.1%,
malformaciones congénitas genitourinarias en 22.2% y 30.8% respectivamente,
pero en el andlisis multivariado se mostré que el uso previo de antibiéticos con

p=0.001 fue el tnico estadisticamente significativo (8).

Yun K et al., en la Republica de Corea 2017, publicaron un estudio sobre la
infeccion del tracto urinario causadas por bacterias productoras de BLEE
adquiridos en la comunidad en lactantes, estudio de tipo caso y control, realizado
durante el 2010 al 2015, con una prevalencia de 17%, los factores de riesgo en
estudio se presentaron con la siguiente frecuencia tanto en los casos y controles
como: Las malformaciones congénitas renales en 48.4% y 25.3%, uso previo de
antibioticos en 30% y 18.3%, ITU previa en 16.1% y 1.9 %, hospitalizacién reciente
en 22.5% y 11% respectivamente, pero durante el analisis multivariado fueron las
anomalias del tracto urinario con OR = 2.7 y p = 0.025 vy la infecciones de tracto

urinario previas con OR =10.3 y p = 0.022 con significancia estadistica (9).

Hernandez R et al., en Espafia 2017, divulgd un trabajo de investigacion sobre la
Infeccion del tracto urinario febril causada por bacterias productoras de BLEE en
nifios hospitalizados, reportando una prevalencia de 3.5%, de ellos la Escherichia
coli es 84%, la presencia de ITU recurrente se asocia en la ITU por BLEE Positivo
con una frecuencia en los casos 42% y controles 18% y un OR = 3.2; IC 95%: 1.09
-9.5yun p =0.029 (7).



Blanco V et al., en Colombia 2016, informé un trabajo de investigacion sobre la
prevalencia y los factores de riesgo para infecciones del tracto urinario por
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido adquirido en
el ambito comunitario, estudio con disefio casos y controles, cuya prevalencia de
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido fue 12.5%, en
el andlisis bivariado la presencia de ITU Complicada y el uso de antibiéticos en los
altimos 3 meses son factores de riesgo estadisticamente significativas, pero solo
la ITU complicada es significativa en el analisis multivariado con OR = 3,9; IC 95%:
1,10- 13,89y un p =0,03,con una con una frecuencia en los casos 85% y controles
72%, siendo significativo estadisticamente ( 10).

Alcantar M et al., en México 2015, publicaron un estudio sobre los factores de riesgo
en infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia coli productora de BLEE,
estudio de tipo caso y control, donde presenta una prevalencia de 31%, y los
factores de riesgo identificados son el uso previo de antibiéticos con OR = 6.86 y
p=0.028, ITU recurrente con OR =5.60 y p= 0.001 y hospitalizaciones previas con
OR =5.06 y p=0.002 (11).

Pineda M, en Colombia 2017, en su estudio sobre los factores de riesgo para las
infeccion del tracto urinario por microorganismos productores de BLEE adquiridos
en la comunidad, los factores identificados son infeccion del tracto urinario
recurrente con un OR=2.13; IC 5%: 1.48 - 3.07, uso previo de antibiéticos con un
OR = 3.46; IC 95%: 2.48 - 5.35 y hospitalizaciones reciente con un OR= 3.0; IC
95%:1.96 - 2.45, de este ultimo con una frecuencia de casos 33 % y controles 14.1%
(12).

Marcheti E, en Argentina 2017, en su trabajo de investigacion de prevalencia y
susceptibilidad antimicrobiana de enterobacterias productoras de BLEE
provenientes de urocultivos de pacientes pediatricos ambulatorios, reporté una
prevalencia de 1,35%, siendo como agente etiolégico la Escherichia coli 17.90%
(13).

A nivel nacional encontramos a Yabar M et al, en Lima 2017, divulgd un estudio de
Multirresistencia y factores asociados a la presencia de BLEE en cepas de
Escherichia coli provenientes de urocultivos, donde reportan una prevalencia en la

poblacion pediatrica de 16.3% provenientes del ambito comunitario y como factor



de riesgo importante la hospitalizacion previa con una OR=7.61, IC 95%: 1.77-32.69
(14).

Tejada P, en el Callao 2015, en un estudio sobre las caracteristicas de las
infecciones por bacterias productoras de BLEE en un hospital de referencia
nacional como el Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion, Callao durante el afio
2012, donde reportan que el 29.4% de los cultivos positivos son para bacterias
productoras de BLEE, entre éstos la Escherichia coli 72.4% y Klebsiella sp. 20%

son los mas prevalentes (15).

Alfaro D, en Arequipa 2019, en su tesis sobre el perfil de resistencia y sensibilidad
antimicrobiana en infecciones del tracto urinario en nifios, encontré una prevalencia
de Escherichia coli productor de BLEE en un 10% de un total de 134 nifios (16).

Hurtado D, en Trujillo 2017, en su tesis sobre los factores asociados a infeccion de
tracto urinario por Escherichia coli productora de BLEE, estudio de disefio caso y
control, durante el 2011 al 2016, con una poblacion de 50 casos y 100 controles,
los factores identificados fueron el sexo femenino, uso previo de antibiéticos en los
altimos 3 meses y la ITU a repeticidon fueron significativos en el analisis bivariado,
pero en el andlisis multivariado el sexo femenino con OR =2.69 y la ITU a repeticion
con OR = 3.27 son los factores con mayor asociacion (17).

Finalmente, a nivel regional se encuentra a Bazan K y Hilario F, en Huancayo 2018,
en su tesis sobre los factores de riesgo para ITU por gérmenes productores de
BLEE en nifios, durante el periodo de 2015 al 2017, estudio con disefios de caso y
control, las caracteristicas de los casos (nifios con ITU BLEE positivo) son una edad
promedio de 3,2 afios a predomino del sexo femenino de 80.4%, los factores de
riesgo significativos en el analisis multivariado son la ITU previa con una OR =5.75
y p= 000 y la presencia de antecedentes patoldgicos con una OR = 7.559 y p=
0.009 (18).

Como parte de las bases tedricas se define que la infeccion del tracto urinario
(ITU) es el crecimiento de bacterias en la orina recolectada en forma estéril, en un
paciente con manifestaciones clinicas compatibles, pero si hay aislamiento de estas
en un cultivo de orina en pacientes asintomaticos es denominado bacteriuria

asintomatica y por lo cual no requiere tratamiento antibiotico (19).



La ITU es una de las infecciones de causa bacteriana mas frecuentes en los nifios,
siendo severos en los lactantes menores de 3 meses (20). Segun el sexo la ITU es
mas frecuente en el sexo masculino en los menores de 6 meses y en el sexo

femenino a partir de los 12 meses de edad (21).

La prevalencia estimada de la ITU es que una de cada 10 nifias y uno de cada 30
nifos tendran un episodio de esta infeccidon en su nifiez, de estos nifios con un
episodio de infeccién del tracto urinario aproximadamente el 15% desarrollaran
cicatrices renales en los siguientes 2 afios, también existe el riesgo recurrencia de
ITU febril por cada afio en un 6%, incrementando la posibilidad de tener cicatrices

renales sobre todo después del tercer episodio (22).

Las causas mas frecuentes es la Escherichia coli en un 85%, seguidos por el
Proteus, Klebsiella, Enterobacter y otras bacterias, ciertas condiciones como la
antibioticoterapia previa, la hospitalizacion o la presencia de una uropatia favorecen
la infeccion por bacterias diferentes a la Escherichia Coli, pero a la vez incrementa

Su resistencia (23).

En el Hospital Cayetano Heredia en Lima, en un trabajo de investigacion Infeccion
de tracto urinario en Pediatria, reporta como el germen mas frecuente a la
Escherichia coli en un 80.3%, luego la Klebsiella sp en 16.4% y Proteus mirabilis

en 3.3%, sin ninguna diferencia entre la edad ni sexo (24).

Los dos mecanismos para la produccion de una ITU son la diseminacion
hematdgena secundaria a una bacteriemia en los neonatos y lactantes menores de
3 meses, ademas la via ascendente es el paso de las bacterias del area perineal
por la uretra en las nifias que es facilitada por la uretra corta y la proximidad al recto
(23).

La manifestacion clinica de la ITU es inespecifica, como la presencia de fiebre sin
causa aparente, vomitos, irritabilidad y falla de ganancia ponderal, por lo que se
debe tomar muestras adecuadas de orina para el examen completo de orina y el

cultivo de orina para confirmar el diagnéstico (25).

La alta sospecha clinica de la ITU nos obliga a iniciar terapia antibiética empirica
luego de la toma de muestra de orina para el cultivo de orina, porque la demora en

el tratamiento antibidtico incrementa el riesgo de cicatrices renales (3).



Las recomendaciones de la terapia antibiotica empirica en los pacientes pediatricos
para el manejo de la ITU han cambiado en la ultima década por la presencia de
patrones de resistencia bacteriana en los diferentes paises y nosocomios, en
Ecuador se reporta una resistencia de la E. Coli a la ampicilina en 88% de los nifios
hospitalizados, acido nalidixico en 68% de la consulta ambulatoria, a la vez un
16.95% presentaron resistencia a beta lactamasa de espectro extendido (26).

En Colombia se encontré6 una resistencia de la ampicilina en el 79.7% vy al
trimetropim en 52.8%(27), en Paraguay en nifilos menores de 2 afios la E. Coli fue
productora de betalactamasa de espectro extendido en 14.6% (28).

En el Perl, Yabar reporta una incidencia de ITU causadas por microrganismos
productores de betalactamasa de espectro extendido en los nifios en 16.3% (14) y
finalmente en Huancayo en su tesis de titulo profesional de Médico Cirujano
Cunyas reporta una resistencia de 14.5% a las cefalosporinas de tercera

generacion de la E. Coli (6).

Las betalactamasas de espectro extendido inicialmente fueron halladas en la K.
pneumoniae y algunas enterobacterias que inicialmente fueron identificados en

pacientes criticamente enfermos, luego en pacientes ambulatorios (29).

Las betalactamasas son enzimas cataliticas que hidrolizan el enlace amidico del
anillo betalactamico, formadas por peptidoglucanos con estructura cuaternaria,
producidos por bacterias, estas betalactamasas de espectro extendido (BLEE)
causan resistencia a las penicilinas, cefalosprinas, monobactadmicos y no a la
cefamicina y los carbapenémicos, la cual se incrementa por el uso muy frecuente

de las cefalosporinas para el manejo de otras infecciones (30).

Los factores de riesgo para adquirir una infeccion del tracto urinario causada por
una bacteria productora de BLEE son mudltiples, siendo el uso empirico de
antibioticos en los ultimos 3 meses, la hospitalizacion reciente especialmente en los
altimos 3 meses, la presencia de la ITU complicada, la ITU recurrente, el
antecedente de malformaciones congénitas del tracto urinario y la presencia de

patologias especialmente urolégicas (30).



Se definen los siguientes términos bésicos para su mayor comprension del tema:

Betalactamasas de espectro extendido (BLEE): Son enzimas decodificadas por el
plasmido de algunas enterobacterias como la Escherichia coli; su espectro hidroliza

a las amino, carboxi y ureidopenicilinas, monobactamicos y cefalosporinas (31).

Cisititis 0 ITU baja: Es aquella que se presenta con disuria, tenesmo y polaquiuria
(32).

Infeccion del tracto urinario (ITU): Es la proliferacion de gérmenes en las vias
urinarias que son habitualmente estériles, asociado a sintomatologia clinica

compatible (1).

Infeccion del tracto urinario atipico o complicado: Se manifiesta por alguno de los
siguientes items: Falta de respuesta al tratamiento antibiético adecuado por 48
horas, infeccidén por germen no E. coli, masa abdominal, bajo flujo urinario, sepsis

y aumento de la creatinina sérica (32).

Infeccion del tracto urinario recurrente: Mas de un episodio de pielonefritis aguda o
ITU alta, o un episodio de ITU alta mas un episodio de ITU baja o 3 episodios de

cistitis o ITU baja en un afio (33).
Pielonefritis aguda o ITU alta: Toda ITU con fiebre mayor a 38°C (33).
Para el presente trabajo de investigacion se plantea la siguiente hipotesis:

Hipotesis alterna (Hi): Existen factores de riesgo para infeccion del tracto urinario
causados por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido
en nifios hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018
—2019.

Hipotesis nula (HO): No existen factores de riesgo para infeccion del tracto urinario
causados por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido
en nifios hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo
2018-2019.



Ill. METODOLOGIA

3.1 Disefio metodoldgico

Segun la intervencion del investigador, es observacional, donde el investigador no
controla las variables en estudio; segun el alcance, analitico porque demostramos
la causalidad de dos variables: factores de riesgo y la ITU BLEE positivo, utilizando
el disefio de casos y controles, partiendo de un grupo expuesto a un fenémeno
dado y un grupo control que no esta expuesto a este fendmeno; segun el nimero
de mediciones de las variables de estudio, transversal, por las variables en estudio
se midieron solo una vez; segin el momento de la recoleccion de datos,
retrospectivo por que los datos se recolectaron de una fuente antes de la ejecucion

del estudio.

3.2 Diseo muestral
Poblacién Universo

El universo fueron todas Niflos hospitalizados en el servicio de Pediatria del
Hospital Nacional Prialé Prialé — Essalud durante el 2018 -2019.

Poblacién de estudio

La poblacién fueron los Nifios hospitalizados con el diagnostico de ITU en el servicio
de Pediatria del Hospital Nacional Ramiro Priale Priale — Essalud durante el 2018 -

2019 y que cumplieron los criterios de seleccion.
Criterios de elegibilidad

Casos:

Inclusién:

- Nifio o Nifia con diagnostico de ITU causada Escherichia coli productor de
BLEE confirmado por medio de un Urocultivo.
- Urocultivo realizado en condiciones adecuadas de toma de muestra.

- Historia clinica completa.

10



Exclusion:

- Urocultivos sin antibiograma.

- Urocultivo realizado sin condiciones adecuadas de toma de muestra.
- Pacientes menores de un mes (neonatos).

- Pacientes portadores de sonda vesical.

- Pacientes portadores de talla vesical.

Controles
Inclusioén:

- Nifio o Nifia con diagnadstico de ITU causada por Escherichia coli no productores
de BLEE confirmado por un Urocultivo.
- Urocultivo realizado en condiciones adecuadas de toma de muestra.

- Historia clinica completa.

Exclusion:

- Urocultivos sin antibiograma.

- Urocultivo realizado sin condiciones adecuadas de toma de muestra.
- Pacientes menores de 1 mes(neonatos).

- Pacientes portadores de sonda vesical.

- Pacientes portadores de talla vesical.

Tamafo de la muestra

Para determinar el tamafio muestral minimo en los estudios con disefio de casos y
controles es necesario la comparacion de dos proporciones, por lo que se utilizo la

siguiente formula:
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Se procedio a calcular, segun cada factor de riesgo en estudio, se trabajara con un
odds ratio (OR) de 2, seguridad del 95% (a = 0,05) y un poder del 80% (B = 0,2), la
frecuencia de la exposicion entre los casos (pl) y la frecuencia de la exposicion
entre los controles (p2) se obtuvieron de los antecedentes de estudios similares y

con un numero de controles de 2.

Uso previo de antibiéticos en los ultimos 3 meses: Segun los antecedentes se
reportd una frecuencia de exposicion en los casos 54.5% y controles 14.6% (8).

Se obtuvo un numero de casos de 16 y controles de 33.

Hospitalizacion reciente: Segun los antecedentes se reportd una frecuencia de

exposicion en los casos 33% y controles 14.1% (12).
Se obtuvo un nimero de casos de 59 y controles de 119.

ITU recurrente: Segun los antecedentes se reportd una frecuencia de exposicion

en los casos 42% y controles 18% (7).
Se obtuvo un nimero de casos de 43y controles de 86.

Anormalidades Reno vesicales: Segun los antecedentes se reportd una
frecuencia de exposicion en los casos 48.4% y controles 25.3% (9).

Se obtuvo un nimero de casos de 51 y controles de 103.

Siendo que la formula calcula las cantidades minimas, para el presente estudio se

trabajo con el factor que requiere el mayor nimero de casos y controles:

Finalmente se trabajé con una muestra de casos 60 y una muestra de

controles 120.
Muestreo

La seleccion de la muestra se realiz6 por un muestreo aleatorio simple, para los

casos donde cada paciente tiene la misma posibilidad de ser elegido y fueron los
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nifios con el diagnostico de ITU causada por Escherichia coli productor de BLEE
hospitalizados y para los controles se seleccionaron a pacientes con similares
caracteristicas en edad y sexo a los casos y fueron aquellos Nifios hospitalizados
con el diagnostico de ITU que no son causados por gérmenes productores de BLEE

en el mismo periodo de estudio.

3.3 Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos

La recoleccion de datos se llevo a cabo mediante un cuestionario estructurado que
incluia las caracteristicas de las variables independientes y la variable dependiente,
con los siguientes componentes: Nombre del Nifio, N° Historia Clinica,
caracteristicas de los Nifios, como la edad, sexo, procedencia, ocupacion materna
e ingreso econémico, presencia de factores de riesgo: uso de antibiético previo,
hospitalizacion reciente, ITU complicada e ITU recurrente, malformaciones
congénita del tracto urinario y antecedentes patolégicos (8,9,10,14). Estos datos se
recolectaron de la historia clinica sin ninguna dificultad, los resultados de los
urocultivos también se encontraron en la historia clinica fisica y la vez el sistema

informativo de EsSalud.

El instrumento empleado fue validado por juicio de expertos (conformado por 3
meédicos pediatras, registrados en la SUNEDU) y la confiabilidad fue calculada con
un estudio piloto de 20 pacientes, se evalué 7 items: Sexo, Uso previo de
Antibi6ticos, Hospitalizacion reciente, ITU Complicada, ITU Recurrente,
Malformaciones Reno-vesicales y comorbilidad, se utilizé la prueba de alfa de

Cronbach con un valor de 0.76 considerado como confiable (34).

3.4 Procesamiento y analisis de datos

Se completo la base de datos con sus respectivas codificaciones de las variables

en estudio en el programa Microsoft Excel 2019.
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Andlisis descriptivo

Se analiz6 los datos recopilados mediante el programa SPSS V.25 para describir
sus caracteristicas sociodemogréaficos y clinicas, con frecuencias absolutas y

relativas.
Analisis bivariado

Se utilizo la prueba del chi cuadrado para determinar la asociacion entre la variable
dependiente y las independientes, luego se realizo el analisis bivariado para el

calculo de OR con un Cl al 95%, con un p<0.05 para la significancia estadistica.

Anélisis multivariado

Se aplico la regresion logistica a los variables en estudio, evaluando los puntos de
corte, las variables confusoras y de interaccion, para el calculo de la OR y la p<0.05

para ser considerado estadisticamente significativa.

3.5 Aspectos éticos

Este trabajo de investigacion siguio los aspectos bioéticos para una investigacion
de tipo observacional, por lo cual no fue necesario la obtencion del consentimiento

informado, pues no se realizé ninguna intervencion en los casos ni en los controles.

Los datos fueron guardaron mediante cédigos en la base de datos de programa

Microsoft Excel 2019, para su manipulacion exclusiva por el investigador principal.

A la vez se presentd los documentos pertinentes al comité de ética del Hospital
Nacional Ramiro Prialé Prialé- EsSalud, la cual aprobé la ejecucion del presente

trabajo de investigacion.
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IV. RESULTADOS

Se presentan los resultados de la estadistica descriptica en frecuencias absolutas
y relativas sobre las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de los pacientes
con infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia coli productor de
betalactamasas de espectro extendido en nifios hospitalizados en el Hospital
Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018 -2019.

Luego se realizo el analisis bivariado y finalmente el multivariado para demostrar
las asociaciones entre variables de los factores de riesgo para infeccion del tracto
urinario causadas por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro
extendido en nifios hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé
Huancayo 2028 — 2019.

La frecuencia de infeccién del tracto urinario causadas por Escherichia coli
productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios hospitalizados en el
Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo durante los afios 2018 y 2019 es

de 15.47% (65 casos de 420 pacientes hospitalizados con el diagnostico de ITU).

La tabla 1, se muestra que la edad predominante son los menores de 2 afios en
42.80%, el sexo femenino en 74.40%, procedencia de zona urbana en 78.30%,
cuyas madres trabajan en 61.10% Yy nivel socioeconémico predominante es el C en
50.00%.
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con infeccion del tracto
urinario causadas por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido

en nifios hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018 -2019.

GRUPO Total
Ota
. CONTROL (BLEE -) CASO (BLEE +) N=180
Variables (N=120) (N=60) ( )
N % N % N %

< 2 Afios 48 40.00% 29 48.30% 77 42.80%
Grupo etario irf‘oi 38 31.70% 15 2500% 53  29.40%
> 5 Afios 34 28.30% 16 26.70% 50 27.80%
Sexo Masculino 24 20.00% 22 36.70% 46 25.60%
Femenino 96 80.00% 38 63.30% 134 74.40%
brocedencia Urbano 96 80.00% 45 75.00% 141 78.30%
Rural 24 20.00% 15 25.00% 39 21.70%
Madre No 52 43.30% 18 30.00% 70 38.90%
Trabajadora Sl 68 56.70% 42 70.00% 110 61.10%
B 2 1.70% 2 3.30% 4 2.20%
Nivel C 64 53.30% 26 43.30% 90 50.00%
Socioeconémico D 52 43.30% 31 51.70% 83 46.10%
E 2 1.70% 1 1.70% 3 1.70%

En la tabla 2, se muestran las caracteristicas clinicas, donde la fiebre es la
manifestacion frecuente en 87.8% con predominio en los casos en 93.30% en
comparacion de los controles en 85.00%, luego los vomitos en 50% similar en
ambos grupos, el resto de manifestaciones clinicas son muy parecidos en ambos

grupos.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas de la infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia
coli productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios hospitalizados en el
Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2018 -2019.

GRUPO
Total
_ CONTROL (BLEE o5 (BLEE +) (NotB0)
Variables -) (N=60)
(N=120) -
N % N % N %
Fiebre 102 85.00% 56  93.30% 158 87.80%
Vémitos 60 50.00% 30  50.00% 90 50.00%
Disuria 52 43.30% 25  41.70% 77 42.80%
Polaquiuria 34 28.30% 12 20.00% 46 25.60%
Dolor 14 11.70% 6 10.00% 20 11.10%
Abdominal
Dolor 10 8.30% 4 6.70% 14 7.80%
Lumbar
Falla De
0, 0, 0,

Medro 10 8.30% 10  16.70% 20 11.10%

Diarrea 12 10.00% 9 15.00% 21 11.70%

Hematuria 6 5.00% 0 0.00% 6 3.30%
Otros Hiporexia 10 8.30% 11 18.30% 21 11.70%

Irritabilidad 10 8.30% 2 3.30% 12 6.70%

Orina de 4 3.30% 1 1.70% 5 2.80%

mal olor

En la tabla 3, se realiz6 el analisis bivariado de los factores de riesgo en estudio,
donde el antecedente de ITU Complicada presenta una OR = 5.223 con IC 95%
(2.35 -11.43) y un p=0.000, el antecedente de ITU Recurrente presenta una OR =
5.223 con IC 95% (1.64 -16.32 ) y un p=0.005 y la presencia de comorbilidades
presenta una OR =2.446 con IC 95% (1.11 -5.34 ) y un p=0.025, por los cual estos
factores son estadisticamente significativas, en comparacién al Uso Previo de
Antibidticos, la hospitalizacion previa en los ultimos 3 meses y las malformaciones

reno vesicales no son estadisticamente significativas.
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Tabla 3. Andlisis bivariado de factores de riesgo para infeccién del tracto urinario causadas
por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios

hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2028 — 2019.

GRUPOS
CONTROL (BLEE- CASO (BLEE Total OR
Variables ) +) (N=180) IC 95% P
valor
(N=120) (N=60)
N % N % N %
Uso de ATB en No 87 72.50% 31 51.70% 118 65.60% 0.987
Los Ultimos 3 (0.40- 0.977
Si 33 27.50% 29 48.30% 62 34.40%
Meses 2.39)
Hospitalizacién No 86 71.70% 26 43.30% 112 62.20% 0.861
Previa en los (0.27 -
- . 0.798
Ultimos 3 Si 34 28.30% 34 56.70% 68 37.80% 2.72)
Meses
No 100 83.30% 31 51.70% 131 72.80% 5.223
ITU Complicada (2.35—- 0.000
Si 20 16.70% 29 48.30% 49 27.20%
11.43)
No 91 75.80% 24 40.00% 115 63.90% 5.223
ITU Recurrente (1.64- 0.005
Si 29 24.20% 36 60.00% 65 36.10%
16.32)
) No 86 72.90% 36 60.00% 122 68.50% 1.007
Malformaciones
] ) (0.45- 0.986
Reno-Vesicales Si 32 27.10% 24 40.00% 56 31.50% 2 25)
No 92 76.70% 36 60.00% 128 71.10% 2.446
Comorbilidades (.11- 0.025
Si 28 23.30% 24 40.00% 52

28.90%  5.34)

(Chi cuadro p<0.05 significativo).
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En la tabla 4, se realiz6 el analisis multivariado de los factores de riesgo en estudio,
donde la presencia de ITU Complicada con un OR a =5.22; IC 95%: 2.38 -11.43 y
un p = 0,000, el antecedente de ITU Recurrente con un OR a=5.22; IC 95%: 1.64
-16.32 y un p = 0,005 y la presencia de comorbilidades con un OR a = 2.44; IC
95%: 1.11 —-5.34 y un p = 0,025, son los tres factores de riesgo que presentan una
asociacion estadisticamente significativa, en comparacion al Uso Previo de
Antibioticos, la hospitalizacion previa en los ultimos 3 meses y las malformaciones

reno vesicales, las cuales no son estadisticamente significativas.

Tabla 4. Andlisis multivariado de factores de riesgo para infeccion del tracto urinario
causadas por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios
hospitalizados en el Hospital Nacional Ramiro Prialé Prialé Huancayo 2028 — 2019.

Variables ORc OR a ORa(95% CI)  pvalor
Uso de ATB en Los 0.977
Ultimos 3 Meses 2,466 0.987 (0,407 - 0,239)

Hospitalizacion Previa
en los Ultimos 3 Meses 3,308 0.861 (0,272 -2,723) 0.798

ITU complicada 4,677 5.223 (2,384 -11,439) 0.000
ITU recurrente 4,707 5.223 (1,642 -16,324) 0.005
Malformaciones Reno -

Vesicales 1,792 1.007 (0,450 - 2,253) 0.986
Comorbilidades 2,190 2.446 (1,119 - 5,346) 0.025

(p<0.05 significativo).
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V. DISCUSION

La infeccion bacteriana del tracto urinario es una de las mas frecuentes en la
poblacion pediatrica, pero en la udltima década se ha incrementado por la
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido, cuyos
factores de riesgo varian en gran forma segun la literatura internacional y nacional

dependiendo del area geogréafica de cada estudio.

Los resultados del estudio dan a conocer las caracteristicas sociodemograficas,
clinicas y sobre todo los factores de riesgo para padecer esta enfermedad, y asi
intervenir oportunamente disminuyendo complicaciones agudas y crénicas como

las cicatrices renales.

La frecuencia de infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia coli
productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios hospitalizados en la
ciudad de Huancayo es 15.47% segun este estudio, es similar a Zhu H et al, en
USA quienes reportan una frecuencia que varia entre 7 a 15% e inferior a Marcheti
E et al.,, en Argentina donde reporta una frecuencia de 17.90% (9,13). A nivel
nacional Yabar M et al., en Lima reporta una frecuencia de 16.3% y finalmente
Alfaro D en Arequipa reporta una frecuencia de 10% (14,16), como vemos la
frecuencia de la infeccion del tracto urinario causada por gérmenes productores de
BLEE se encuentra en incremento en la Ultima década a nivel internacional y
nacional, generando mayor tasa de hospitalizaciones y cicatrices renales que en la

edad adulta causaran hipertension arterial y finalmente insuficiencia renal crénica.

Dentro de las caracteristicas sociodemograficas de los nifios con ITU causada por
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido predomino la
edad menor a 2 afios en un 48.3%, sexo femenino en un 63.3%, similar al reporte
de Zhu H et al, dénde la edad promedio es de 4 afios y predomina el sexo femenino
en un 84% (8).

También se evidencia que predomina la procedencia urbana en un 75.0% y madre
trabajadora en un 70% de los casos, estas dos caracteristicas se deben al tipo de
poblacion que se atiende en los hospitales de EsSalud, en los que la mayoria son

empleados publicos.
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Dentro de las manifestaciones clinicas de los nifios con ITU causada por
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido predomind la
presencia de fiebre en un 93.3%, seguidos por vémitos en un 50.0%, disuria en un
42.8%, similar a los reportado por De la Torre M et al y Restrepo C (20,25), pero en
el grupo control la presencia de fiebre es de un 85% inferior a los casos, por lo cual
deducimos que la fiebre es una manifestacion muy frecuente en los nifios que
sufren de ITU causada por Escherichia coli productor de betalactamasas de

espectro extendido.

En relacion al uso previo de antibi6ticos en los dltimos tres meses, como factor de
riesgo para que un nifio adquiera una ITU causada por Escherichia coli productor
de betalactamasas de espectro extendido, en nuestro estudio se encontré una OR
ajustado de 0.98 sin significancia estadistica en el analisis multivariado, a
diferencia de lo encontrado por Blanco V et al que si encuentra una significancia
estadistica durante el andlisis bivariado (10), lo mismo que Alcantar M et al. que
identifica al uso previo de antibioticos con una OR = 6.86 y p= 0.028 como un factor
de riesgo significativo (11), finalmente, también Pineda M identifica como factor de
riesgo el uso previo de antibidticos con un OR = 3.46 (12) y solo Zhu H at el en
USA encontré como factor de riesgo durante el analisis multivariado con un p=0.001

(8). Estos estudios tienen un disefio de casos y controles igual a nuestro estudio.

Sin embargo, este factor se debe considerado con un potencial factor de riesgo, en
nuestro estudio no es estadisticamente significativo posiblemente debido a que se
consider6 exclusivamente los que recibieron tratamiento antibiético en los ultimos
tres meses, en comparacion a los estudios antes mencionados que incluyeron en
el uso previo de antibidticos en el dltimo afio, finalmente en nuestra region existe

un uso racional de antibioticos especialmente en los nifios hospitalizados.

En relacién a la hospitalizacion previa. en los Ultimos tres meses como factor de
riesgo para que un nifio adquiera una ITU causada por Escherichia coli productor
de betalactamasas de espectro extendido, en nuestro estudio se encontré un OR=
0.861 y un p = 0.798 siendo estadisticamente no significativa en el analisis
bivariado, en comparacion con Alcantar M et al que durante el analisis bivariado
encuentra a la hospitalizacion previa con OR = 5.06 y p= 0.002 como factor de

riesgo (11), igualmente Pineda M reporta a la hospitalizaciones reciente con un OR=
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3.0 para adquirir una ITU causada por gérmenes productores de betalactamasas
de espectro extendido (12), a nivel nacional Yabar M et al también reporta a la
hospitalizacion previa con un factor de riesgo significativo (14),son estudios con

disefio similar a esta investigacion.

En este estudio la hospitalizacién previa no es estadisticamente significativo por
incluir exclusivamente a los nifios hospitalizados en los ultimos tres meses y a la
vez nuestro hospital reporta una estancia hospitalaria corta en comparacion con
otros hospitales y también los estudios anteriormente mencionados incluyeron el

antecedente de hospitalizaciones previas durante el Ultimo afio.

En relacién a la ITU complicada como factor de riesgo para que un nifio adquiera
una ITU causada por Escherichia Coli productor de betalactamasas de espectro
extendido, en este estudio se encontré un OR=5.2 y un p=0.000 durante el analisis
multivariado, similar al hallazgo de Blanco V et al que durante el analisis
multivariado encuentra a la ITU complicada con un OR = 3.9 y un p = 0,03 que es
estadisticamente significativa (10), este factor de riesgo no fue ampliamente

estudiado al momento, por lo cual es un aporte de nuestro estudio.

En relacion a la ITU recurrente como factor de riesgo para que un nifio adquiera
una ITU causada por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro
extendido, en nuestro estudio se encontré un OR = 5.2 y un p=0.005 durante el
analisis multivariado, similar al hallazgo de Herndndez R et al que durante el
analisis bivariado la presencia de ITU recurrente presenta un OR = 3.2y un p =
0.029 (7) y también Yun K at el durante el analisis multivariado encuentra un OR =
10.3 y p = 0.022 (9). A nivel nacional Hurtado D reporta durante el analisis
multivariado a la ITU a repeticion un OR=3.27 para su asociacion con ITU causada

por gérmenes productores de betalactamasas de espectro extendido (17).

En nuestro estudio es un factor de riesgo muy significativo, similar a los estudios
mencionados anteriormente, debido al registro adecuado en las historias clinicas
de los antecedentes de las infecciones del tracto urinario previos y asi

disminuyendo los sesgos en este estudio.

En relacién a las Malformaciones Reno-Vesicales como factor de riesgo para que
un nifio adquiera una ITU causada por Escherichia coli productor de

betalactamasas de espectro extendido, en nuestro estudio se encontré una OR=

22



1.0007 y un p = 0.986 siendo estadisticamente no significativa, en comparacion a
Yun K at que reporta durante el analisis multivariado a las anomalias del tracto
urinario presentando un OR = 2.7 y un P=0.025 para su asociacion con ITU BLEE
en nifios (9). En este estudio este factor de riesgo no es significativo probablemente
porque se incluyo nifios de uno a trece afios de edad, en comparacion con el estudio
mencionado que incluyé exclusivamente a lactantes, 6sea nifilos de menor edad

gue nuestro estudio.

En relacién a las comorbilidades como factor de riesgo para que un nifio adquiera
una ITU causada por Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro
extendido, en este estudio se encontr6 un OR= 2.446 y un p = 0.025 siendo
estadisticamente significativa en el analisis multivariado, igual que Bazan K y Hilario
F quienes reportan que los antecedentes patol6gicos se asocian con un OR =7.559
y un p= 0.009 a ITU causada por gérmenes productores de betalactamasas de
espectro extendido en nifios (18). Sin embargo, este factor debe ser considerado
como potencial factor de riesgo especialmente en los nifios con uropatias y

problemas neurolégicos como los portadores de secuelas de mielomeningocele.

Entre las principales limitaciones del presente trabajo, tenemos su naturaleza
descriptiva y retrospectiva y el tamafio de muestra, siendo que un tamafio muestral
mayor nos permitiria identificar o descartar con mayor confianza la presencia de los
factores de riesgo en estudio y finalmente nos permitiria determinar con mayor
precision la frecuencia de las infecciones causadas por la Escherichia coli productor
de betalactamasas de espectro extendido (BLEE) en los nifios de la ciudad de

Huancayo.

También dentro de las limitaciones los estudios de tipo casos y controles podrian
presentar sesgo de memoria porque los afectados por alguna enfermedad severa
como la infeccion del tracto urinario por gérmenes productores de BLEE, recuerdan
sus experiencias de manera diferente a los que no lo estan (35), teniendo en cuenta
gue los afectados por la infeccidn del tracto urinario por gérmenes productores de
BLEE, presentan mayor estancia hospitalaria y seguimiento por consultorio en

comparacion al grupo control.
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Sin embargo, estos resultados sientan una base para futuros trabajos de
investigacion a nivel regional y nacional, asi como también seran utiles para la

elaboracion de Guias de Practica Clinica para el abordaje de esta enfermedad.
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VI. CONCLUSIONES

La frecuencia de infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia coli
productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios es de 15.47%.
Las caracteristicas que predominaron son la edad menor a 2 afios, sexo
femenino y procedencia urbana.

Las manifestaciones clinicas mas frecuentes son la fiebre, vomitos y disuria.
Se encontro una relacion entre la presencia de ITU complicada y recurrente
para generar una infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia coli
productor de betalactamasas de espectro extendido en nifios hospitalizados.
No se encontrd una relacion entre la presencia de uso previo de antibiéticos,
hospitalizacion reciente y malformaciones reno-vesicales para generar una
infeccion del tracto urinario causadas por Escherichia coli productor de

betalactamasas de espectro extendido en nifios hospitalizados.
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1.

VIl. RECOMENDACIONES

Iniciar con una cobertura antibiotica empirica de aminoglucosidos, teniendo
en cuenta la alta prevalencia de infeccion del tracto urinario causada por la
Escherichia coli productor de betalactamasas de espectro extendido en
nuestra regién, asi disminuiremos la estancia hospitalaria y la presencia de
cicatrices renales en los nifios.

Durante la hospitalizacion debemos realizar un seguimiento minucioso a los
nifos que reunen criterios clinicos de una ITU complicada y también a los
nifios con el antecedente de una ITU recurrente por tener mayor riesgo de
padecer de una infeccidn del tracto urinario causada por la Escherichia coli
productor de betalactamasas de espectro extendido.

Realizar un estudio de casos y controles, con una recoleccion de datos en
forma transversal y prospectiva, utilizando una encuesta a los padres, para
reducir los sesgos de informacion, que es una de las imitaciones de este

estudio.
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ANEXOS

1. Instrumentos de recoleccion de datos

Factores de riesgo para Infeccion del Tracto Urinario Causadas por
Escherichia coli Productor de Betalactamasas de Espectro Extendido en

Nifios Hspitalizados Hospital Nacional Prialé Prialé Huancayo 2018-2019
Nombre: ..., HC
Microbiologia: E. coli: BLEE Negativo ( ) BLEE Positivo ()

|. Caracteristicas Sociodemogréficas:

e Edad:.................. Sexo: ..oiiiiiinnn.

e Procedencia: Urbano ( ) Rural ( )

e Madre Trabajadora: Si( ) No ( )

¢ Nivel Socioeconémico:A( )B ()C ()D()E()

Il. Caracteristicas Clinicas:

Fiebre ( ) Vomitos ( ) Disuria ( ) Polaquiuria ( ) Dolor Abdominal ( ) Dolor
Lumbar ( ) Falla de Medro ( ) Diarrea ( ) Hematuria ( ) Hiporexia ( )

Irritabilidad () Orina de mal olor ()

lll. Factores de riesgo

Uso de antibioticos en los dltimos 3 meses: Si / NO
Antibidtico recibido: ..............oco

Hospitalizacién en los dltimos 3 meses:  Si / NO

ITU complicada: SI / NO
Falta de respuesta al tratamiento antibitico adecuado por 48 horas ( )
Masa abdominal ( ) Bajo flujo urinario ( ) Sepsis ()

Aumento de la creatinina sérica ( )



ITU recurrente: SI / NO
Mas de un episodio de pielonefritis aguda o ITU alta en un Afio ( )
Un episodio de ITU alta més un episodio de ITU baja en un Afio ()
3 episodios de cistitis 0 ITU baja en un Afio ( )

Malformaciones Reno-vesicales: Si / NO



