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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema
En el Reino Unido, se evidencio que la infeccion del tracto urinario es
una patologia que esta abarcando cada vez mas el uso de antibioticos
en forma empirica (segunda en frecuencia), a pesar de los criterios
diagnosticos estudiados y del tipo de caso en el que se encuentre, tanto
de cada paciente como del contexto de este.! Se establecié también que
el uso innecesario o indiscriminado de examenes auxiliares diagnosticos
y tratamiento antibiético pueden ser disminuidos si es que se realizan
criterios diagnodsticos y tratamientos estandarizados de acuerdo a
protocolos de atencién; ademas de charlas o exposiciones con fines de
docencia.! Se elabor6 una serie de planes de accién entre las cuales se
incluy6 una indicacién antibidtica cuidadosa para poder reducir de esta

forma la resistencia de las mdltiples bacterias hacia los antibéticos.*

La bacteriuria asintomética es bastante frecuente en personas que
tienen una edad mayor o igual a 65 afos; y a pesar de esto no esta
asociada con un aumento en la morbilidad.? En los pacientes que son
mas susceptibles a presentar bacteriuria asintomatica es mucho mas
dificil establecer el diagndstico de infeccién del tracto urinario, debido a
gue la prevalencia de esta es muy elevada, haciendo que el urocultivo se
deje de lado por ser un examen auxiliar poco confiable en este tipo de

casos.?

Los pacientes de edad avanzada que viven en casas de reposo,
mayormente son tratados en forma innecesaria con antibiéticos para la
bacteriuria asintomatica que presentan; a pesar de que existe una clara
evidencia de los efectos adversos de estos y ningun beneficio clinico que

pudiera devenir de ello.?

En los Estados Unidos, se evidencié que las infecciones del tracto

urinario son responsables de mas de siete millones de visitas médicas al
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afio, siendo asi mas de dos millones por cistitis.® Se describié también
gue los costos anuales para el tratamiento de las infecciones urinarias
intra y extrahospitalarias son muy elevados, superando los 1,600
millones de ddlares y la admision hospitalaria de este tipo de pacientes
(en su mayoria con el diagndéstico de pielonefritis), ascenderia a mas de
100,000 por afio.®

Datos concluyentes afirmarian con certeza que por lo menos un 40% de
todas las infecciones intrahospitalarias en los Estados Unidos estarian
relacionadas a sondaje y cateterismo vesical; y que hasta un 25% de
todos los pacientes que fueron ingresados al hospital y que se les realizé
sondaje vesical (por lo menos durante un tiempo minimo de una
semana), presentaron bacteriuria intrahospitalaria, conllevando a un alto
costo extra sobre la patologia aguda por la que fue inicialmente

hospitalizado el paciente.?

En Colombia, se evidencié que las infecciones del tracto urinario tienen
una elevada prevalencia en la comunidad; pero a pesar de eso en
Latinoamérica la informacién que se tiene sobre bacterias resistentes
aisladas en urocultivos es muy pobre.* Todo eso llevé a que se realicen
muchos estudios a fin de saber la prevalencia exacta y los factores de
riesgo relacionados con infeccién del tracto urinario en la comunidad

causadas por E. Coli BLEE.*

En Perd, la patologia infecciosa mas prevalente son las infecciones de
las vias respiratorias y luego de estas, las infecciones del tracto urinario
qgue al final terminan siendo la etiologia mas frecuente de la atencion
ambulatoria en consulta externa.® Se describe a su vez que la familia de
uropatdgenos mas comunes causantes de infecciones del tracto urinario
son las Enterobacteriaceas; y las mas frecuentes de estas son la E. Coli
gue se va a encontrar no solo a nivel intrahospitalario, sino también

extrahospitalario.®

Una realidad muy lamentable en nuestro medio, es que a pesar de que

las infecciones del tracto urinario son tan frecuentes en todos los grupos
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etarios y mas adn en pacientes mayores de 65 afios, se hace
extremadamente dificultoso establecer su incidencia por falta de una
integracion en la estadistica nacional y que ademas no es considerada
una enfermedad reportable; sin embargo se evidencid en un estudio
local que todos los pacientes que tuvieron infeccion del tracto urinarioy a
los cuales se les tomaron hasta un 20% de urocultivos, el germen que se

aislo fue E. Coli.b

Un problema alarmante, es que se evidencié una elevacion de las tasas
de resistencia bacteriana al tratamiento antibiético de primera eleccion
por su indebida prescripcién, tanto intra como extrahospitalaria.®> Por tal
motivo esta patologia se considera como un problema global a nivel
mundial, por lo que se han realizado varios estudios, concluyendo que
es mas prevalente en los paises de Latinoamérica y en estos, las cepas
gue tienen una mayor tasa de produccién son las de Klebsiella 'y E. Coli

al ser comparadas con las otras regiones del mundo.’

Uno de los problemas fundamentales en el Hospital Militar Central es
gue muchas veces no pueden aplicarse planes de contingencia con
respecto al uso precavido de antibiticos en infecciones urinarias por
varias razones, entre ellas, la no realizacion de urocultivo por el Servicio
de Emergencia al no contar con los insumos necesarios y personal
idoneo que pueda hacerlo, demora en el resultado de urocultivo (méas de
cinco dias) cuando en laboratorios particulares es de tres dias, no contar
con antibioticos como la fosfomicina que muchas veces es sensible a las
ITU por E. Coli BLEE (sugerido en varias guias de practica clinica
internacionales); siendo necesario solamente darla en Unica dosis de un
gramo; la no realizacion de estudios por imagenes por el Servicio de
Emergencia como por ejemplo ecografia renal y de vias urinarias, falta
de elaboracion y adherencia de una guia de practica clinica institucional
estandarizada sobre el diagnodstico y tratamiento de las infecciones
urinarias y la falta de asesoramiento no solo a los pacientes sino también
al personal militar que labora en la institucién, realizando prevencién

primaria mediante charlas informativas a cargo del personal profesional
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de salud como enfermeras, internos de medicina y médicos de familia.

Todo ello llevara a iniciar tratamiento antibiético empirico que cada vez
mas va incrementdndose en frecuencia y que muchas veces ocasionara
en el tiempo una elevacion de la tasa de desarrollar infecciones del
tracto urinario resistentes a los antibidticos como E. coli BLEE, que
deteriore progresivamente la salud de los pacientes (sepsis de foco
urinario en mayores de 65 afos), teniendo como proceso final ITU
recurrentes, reingresos hospitalarios y estancias prolongadas que no
solo perjudicaran su salud; sino también su economia, generando altos

costos para el hospital y ellos mismos.

Otro problema muy importante que no debe dejarse de lado es que al no
contar con un Servicio de Geriatria y por ende médicos geriatras,
muchas veces no se puede valorar integralmente al paciente adulto
mayor hospitalizado en un Servicio de Medicina interna, que por la gran
cantidad de pacientes y el poco personal médico especialista; ademas
de la falta de habitaciones libres para nuevos ingresos, los familiares
terminan dejando al paciente abandonado en casas de reposo; siendo
asi que el hacinamiento y muchas veces los malos habitos de higiene
por parte del personal auxiliar de enfermeria al momento del aseo a los
pacientes; y permanencia prolongada de sondas vesicales; estos son
colonizados en el tracto urinario por bacterias propias del organismo que
dificilmente podrén ser erradicadas en su totalidad; siendo el tratamiento

antibiético un fracaso en la mayoria de estos casos.

Algo que ocurre frecuentemente en este hospital y en muchos del pais,
es que cuando un paciente postrado crénico portador de sonda vesical
de larga data, es hospitalizado por el Servicio de Emergencia por un
probable diagnéstico de ITU con resultado de examen completo de orina
patolégico; inmediatamente se le indica tratamiento antibiético empirico,
olvidando muchas veces que podriamos estar frente a una bacteriuria
asintomatica y por consiguiente produciendo que esas bacterias que en
un primer momento eran extrahospitalarias, muten progresivamente al

estar en un medio intrahospitalario; ocasionando muchas veces que el
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tratamiento fracase por la resistencia antibiética y evidenciandose de esa
manera en la literatura que las infecciones urinarias nosocomiales son el
reservorio mas importante de bacterias intrahospitalarias resistentes a
antibidticos. Una debilidad muy importante a mencionar es que en este
hospital no se han realizado hasta ahora estudios sobre factores de
riesgo asociados a este tipo de infecciones sin poderse conocer la
prevalencia a nivel hospitalario asociado a cepas resistentes de E. coli
BLEE, como si se ha realizado por lo menos en otros paises a nivel

extrahospitalario.

Por todos estos problemas graves e importantes relacionados a la
resistencia bacteriana a los antibidticos es que el Instituto Nacional de
Salud (INS), realiza todos los meses reportes sobre este tipo de
problemas; pero muy poco sobre factores de riesgo asociados a
infecciones del tracto urinario, siendo asi que haya pobre informacién al
respecto y llevando a que no se pueda tener datos concretos sobre
dicha patologia tan prevalente en nuestro pais, que a largo plazo siga
incrementandose produciendo no solo un aumento en la morbilidad sino
también en la mortalidad. Ademas, hasta la fecha el Departamento de
Inteligencia Sanitaria-Epidemiologia del Hospital Militar Central no tiene
datos exactos sobre cuales son los factores de riesgo mas frecuentes
asociados a infeccion del tracto urinario por E. Coli BLEE; por lo tanto al
realizar un estudio se podran aportar datos mas concluyentes y certeros
enfocados en algunos de los factores de riesgo mas estudiados y
frecuentes de la literatura médica mundial (Europea, americana,
canadiense, latinoamericana y local); y reportados en guias de practica
clinica, revistas y revisiones sistematicas basadas en evidencias de los

ultimos cinco arios.

1.2 Formulacion del problema
¢, Cudles son los factores de riesgo asociados a infeccion del tracto
urinario por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en el Servicio de
Medicina Interna del Hospital Militar Central de enero a diciembre de
20167



1.3 Objetivos

13.1

1.3.2

Objetivo general

Determinar los factores de riesgo asociados a infeccion del tracto
urinario por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en el
Servicio de Medicina Interna del Hospital Militar Central de enero
a diciembre de 2016.

Objetivos especificos

Establecer factores socioculturales asociados a infeccion del
tracto urinario por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en
Medicina Interna del Hospital Militar Central de enero a diciembre
de 2016.

Precisar factores biologicos asociados a infeccién del tracto
urinario por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en Medicina

Interna del Hospital Militar Central de enero a diciembre de 2016.

Sefialar factores patolégicos asociados a infeccion del tracto
urinario por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en Medicina

Interna del Hospital Militar Central de enero a diciembre de 2016.

Buscar estilos de vida no saludables asociados a infeccién del
tracto urinario por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en
Medicina Interna del Hospital Militar Central de enero a diciembre
de 2016.

1.4 Justificacion

La ITU es una de las patologias mas frecuentes encontradas en la

comunidad y en pacientes hospitalizados sobre todo en Servicios de

Medicina Interna y Geriatria, siendo asi una carga excesiva para la

salud publica y la sociedad, que muchas veces el estado no puede

asumir por el alto costo que se genera de ello. Las estadisticas en

muchos estudios locales y extranjeros concluyen que cerca de la mitad
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de las mujeres y una minoria de los hombres llegaran a tener en algun
momento de su vida por lo menos un episodio de ITU que comience en
primer lugar a nivel extrahospitalario; y asociado a este como germen

mas frecuente en casi la totalidad de los casos E. Coli.

Las ITU causadas por E. Coli BLEE, se han descrito ampliamente en
varias Guias de Préctica Clinica internacionales en las cuales se han
comparado muchos de los estudios, concluyendo que cada vez mas se
produzca una tendencia creciente de su frecuencia en infecciones
intrahospitalarias, generando cepas resistentes; y por su puesto una
gran resistencia a los antibiéticos.

Se han publicado nuevos conocimientos y/o reportes internacionales en
los cuales se habla sobre las caracteristicas moleculares, clinicas y
epidemiologicas de este tipo de patologia, causada por este germen en
particular; por lo que se ha procedido a aislarlo y a estudiarlo
minuciosamente para que de esa forma haya una mejora continua de la
informacion. Sin embargo, a pesar de que la prevalencia de E. Coli
BLEE ya sea a nivel intrahospitalario o en la comunidad, tiene una
tendencia creciente que se reporta en los sistemas de vigilancia a nivel
internacional, no llega a ser asi en América Latina en donde la
informaciéon es muy limitada; debido a que la mayoria de los estudios
estan enfocados en reportar la sensibilidad antibidtica de este germen
en examenes de orina; dejando de lado los factores de riesgo mas

frecuentes asociados a esta entidad.

Los resultados que se obtengan al estudiar los factores de riesgo mas
frecuentes asociados a esta patologia en pacientes hospitalizados,
servirdn para darnos una mejor vision de la prevencién primaria, de tal
manera que se puedan ejecutar las acciones necesarias para la toma
de decisiones con el fin de prevenir una alta incidencia de la resistencia
bacteriana, instaurando un tratamiento que contemple el uso racional
de los antibidticos; siendo beneficioso en este grupo de pacientes y

para el sistema de salud de nuestro pais al disminuir los costos,
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estancia hospitalaria y reingresos; evitando también que inicialmente de
un foco infeccioso urinario se progrese rapidamente a sepsis severa y

muerte.

Es una prioridad para la region y mas aun para nuestro pais resolver
este problema porque en los ultimos afios un creciente ndmero de
reportes han demostrado la presencia de estas bacterias en numerosas
muestras de orina en pacientes provenientes de la comunidad,
concluyéndose que la frecuencia de esta entidad es igual tanto para
pacientes intra como extrahospitalarios. Ademas, las opciones de
tratamiento para ITU por E. Coli estdn siendo disminuidas
paulatinamente por el aumento de la prevalencia de betalactamasas de
espectro extendido (BLEE), que van a producir muchas veces
resistencia a antibidticos como las penicilinas, cefalosporinas,
monobactamicos sintéticos como es el caso de aztreonam,
aminoglucoésidos, tetraciclinas, sulfonamidas como es el caso de la
asociacion de trimetoprim — sulfametoxazol (cotrimoxazol) y quinolonas;
por el efecto enziméatico predominante que tienen para generar

hidrélisis sobre estos farmacos.

Si no se llegase a investigar a fondo esta patologia buscando los
factores de riesgo mas frecuentes, se seguiria prescribiendo
indiscriminadamente el uso de antibidticos que de alguna manera
ayudaria a frenar el aumento progresivo de la incidencia de la
resistencia bacteriana a predominio intrahospitalario, provocando que
en un futuro no muy lejano sea irreversible la erradicacion de nuevas
cepas emergentes de E. Coli BLEE; generando altos costos no solo a
nivel local, sino también mundial para la elaboracion de nuevos

antibidticos.

Los resultados del estudio sobre los factores de riesgo mas frecuentes
asociados a ITU por E. Coli BLEE, podrian ayudar a la adherencia de
practicas diarias de promocion de la salud (prevencién primordial),

capacitando en primer lugar a los médicos internistas, geriatras y de
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familia; y otros profesionales de la salud sobre esta patologia para que
luego puedan explicarle a todos los pacientes mediante charlas
informativas con lenguaje simple y ordenado al momento de realizar la
consulta externa o inclusive antes de esta por personal auxiliar y/o de

enfermeria.

El tipo de estudio sera de casos y controles; siendo asi epidemiolégico,
observacional y analitico en el cual la muestra que se seleccionara
seran todos los pacientes hospitalizados que tengan infeccion del tracto
urinario y dentro de estos, los pacientes que tengan ITU por E. Coli
BLEE (casos); y los que tengan ITU por E. Coli no BLEE (controles).
Por ser un estudio retrospectivo se utilizaran muestreos pequefios,
generando que los factores de riesgo menos frecuentes para ITU por E.
Coli BLEE pasen muchas veces desapercibidos. Los resultados podran
ser aplicables tanto a pacientes hospitalizados como en la comunidad;
ya que las variables objeto de estudio se centraran en los factores de
riesgo que se asocien con mas frecuencia a infeccion del tracto urinario
por E. Coli BLEE.

La muestra de este proyecto de investigacibn no serd realmente
representativa, ya que solo se tomaran en cuenta a los pacientes que
se hospitalizaron con el diagnéstico de infeccion del tracto urinario en el
Servicio de Medicina Interna; siendo asi que los pacientes
hospitalizados con otros diagndsticos ya sea en el mismo Servicio o en
otra especialidad y que tengan ITU, no seran incluidos en el estudio,
generando que el resultado de casos de ITU por E. Coli BLEE no sea
veridico para el tiempo y lugar en el que se realizar4 el proyecto.
Tampoco se incluirdn a los pacientes con infeccion del tracto urinario
gue fueron infectados por otros patdogenos productores de

betalactamasas de espectro extendido como Klebsiella sp.

Una desventaja muy importante en este proyecto de investigacion y que
no puede pasar desapercibida, es que sera muy dificil determinar si el

paciente con diagndstico de ITU obtuvo la infeccion en la comunidad o
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en el hospital, debido muchas veces a que los pacientes postrados
cronicos o que usan en forma permanente una sonda vesical durante
meses 0 afios son Mas susceptibles a tener colonizado el tracto urinario
con gérmenes como E. Coli; por lo que no se utilizara como criterio de
inclusion o exclusion la etiologia de esta patologia infecciosa. Ademas,
la dificultad de no poder diferenciar adecuadamente a los pacientes
infectados versus los colonizados llevara a sesgos que afectaran el
estudio de los factores de riesgo. Si se contara con mayor tiempo para
realizar dicho estudio, se hubiera podido elegir un disefio prospectivo,
el cual nos permitiria establecer un mejor concepto de la poblaciéon a
estudiar; y asi poder identificar no solo los factores de riesgo asociados
a ITU por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados si no también en la
comunidad e inclusive realizar un seguimiento en el tiempo de todos los

casos.

La recoleccion de datos se obtendra mediante una ficha en la cual se
incluiran los factores de riesgo mas frecuentes asociados a ITU por E.
Coli BLEE, reportados en guias de practica clinica y/o evidencia
cientifica; siendo asi el objetivo primordial para iniciar la busqueda de
estas variables en la Historia Clinica de los casos a estudiar. Al ser una
patologia bastante frecuente no solo en nuestro medio, sino a nivel
mundial se tiene acceso a guias de practica clinica internacionales,
revisiones sistematicas y revistas latinoamericanas de los ultimos cinco
afios; pero muy poca informacién sobre ITU producida por E. Coli BLEE
y mas aun si nos enfocamos en los pocos estudios que se han

realizado asociados a sus factores de riesgo mas frecuentes.

1.5 Viabilidad y factibilidad
El presente proyecto de investigacion se realizara durante los tres afios
de mi formacion profesional como especialista en Medicina Interna en
el Hospital Militar Central, siendo culminado al término del primer
semestre de mi segundo afio de especialidad; por lo que habra tiempo

suficiente de elaborarlo en su totalidad.

10



Se dispondra de recursos humanos suficientes para la realizacion del
presente proyecto, debido a que sera un estudio de casos y controles
(longitudinal y retrospectivo), el cual contara con ocho variables a
investigar; siendo ademas de corta duracién (un afio) y bajo costo. Se
procedera a disefiar una ficha de recolecciéon de datos en la cual se
colocardn los ocho factores de riesgo a estudiar, se procedera a
imprimir un juego y de este se sacardn copias; por lo que no
representaran gastos significativos que pudieran interferir en la

realizacion del proyecto.

El Departamento de Inteligencia Sanitaria-Epidemiologia del Hospital
Militar Central me brindara todas las facilidades del caso en la
obtencion de la informacion (Historias Clinicas), para saber el niumero
total de pacientes a incluir en el estudio; ya que la casuistica de esta
patologia en particular es muy frecuente en el Servicio de Medicina

Interna de dicho Establecimiento de Salud.

No se tiene experiencia en el tipo y disefio de estudio a investigar, pero
al ser asesorado periédicamente por uno de los médicos asistentes de
mi especialidad del Hospital Militar Central y de un asesor
especializado que me brindara la universidad, se podra llevar a cabo el

presente proyecto.

Es politicamente factible investigar sobre este proyecto, vya
gue al publicarlo en un futuro sus resultados seran de valioso aporte al
Departamento de Inteligencia Sanitaria-Epidemiologia del Hospital
Militar Central y del Ministerio de Salud (MINSA) del Peru; pudiendo asi
actuar sobre la prevencion primaria, evitando costos significativos y una

elevada morbi-mortalidad en la poblacién local y nacional.

No existira ningun problema ético para el desarrollo del presente
proyecto de investigacion, debido a que la fuente de investigacion sera
secundaria, es decir que todos los datos a estudiar se obtendran de la

Historia Clinica; ademas se realizaran las coordinaciones respectivas
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con el Departamento de Apoyo a la Docencia, Capacitacion e
Investigacion (DADCI) del Hospital Militar Central (HMC), para que se
mantenga en estricta reserva los datos de todos los pacientes que
seran incluidos como muestra de estudio; siendo asi solo reflejados en

datos porcentuales.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1Antecedentes
Entre los meses de febrero y noviembre del afio 2011, el autor Cristian
Avilés et al., desarrollaron una investigacion de tipo cohorte-prospectiva
y disefio observacional, que incluyé como poblacién de estudio a todos
los pacientes con diagnostico de ITU provenientes de la comunidad e
ingresados al Hospital Naval Almirante Nef, Vifia del Mar, Chile; siendo
confirmados mediante urocultivo con presencia de > 10° UFC/mI.2 Dicho
estudio excluyé a mujeres embarazadas, pacientes menores de 18 afios
de edad, urocultivos con multiples cepas bacterianas y aquellos

pacientes con diagnoéstico de ITU intrahospitalaria.®

Un total de 255 pacientes fueron estudiados, excluyéndose seis por
tener urocultivos con multiples cepas bacterianas; por lo que al final se
analizaron 249.2 La investigacion determiné que en 35 pacientes, es
decir en el 14% se evidencié una bacteria productora de BLEE.8 El 71%
fueron mujeres, siendo su edad promedio de 70,7+16,9 afos.® El
antecedente de haber estado hospitalizado en los ultimos tres meses o
el hecho de vivir en una casa de reposo tuvo una prevalencia de 0,027,
el haber tenido una infecciébn causada por una bacteria productora de
BLEE previamente tuvo una prevalencia menor de 0,001, el uso previo
de antibidticos tuvo una prevalencia de 0,013 y el antecedente previo de
haber tenido una neoplasia metastasica tuvo una prevalencia de 0,007,
siendo asi que todos estos factores de riesgo se asociaran a la
produccion de BLEE.®

Se concluyd que los resultados obtenidos al estudiar los factores de
riesgo anteriormente mencionados asociados a ITU por bacterias
productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE), son
similares a estudios en otras poblaciones descritos en la literatura
internacional.® Ademas se sugiere que antes de que el profesional

meédico trate a pacientes con este tipo de patologia, se realice un estudio
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con la finalidad de obtener una validacion previa para que de esta
manera no solo se pueda mejorar la capacidad predictiva de este
modelo de investigacion, si no también se pueda elegir el tratamiento
antibiético mas eficaz.2 Sin embargo, se puede apreciar que la
prevalencia reportada de ITU por E. Coli BLEE por otros investigadores
como Victor M. Blanco et al. fue del 12,5%; y que de los factores de
riesgo estudiados en la presente investigacion, solo coincidié el haber
usado previamente antibidticos, lo cual nos indica que no hay suficientes
estudios para poder hacer un seguimiento a largo plazo de estos; y de
esta manera saber cuales son los méas frecuentes asociados a esta

patologia.

Entre los meses de agosto a diciembre del afio 2011, el autor Victor M.
Blanco et al., desarrollaron una investigacion de tipo casos y controles-
retrospectivo; y disefio longitudinal, que incluyé como poblacion de
estudio a pacientes de cualquier edad y de ambos géneros con un
probable diagndstico de ITU extra hospitalaria o de inicio en la
comunidad que ingresaron al Servicio de Urgencias de tres instituciones
de salud de tercer nivel en Bogota y Cali, Colombia; siendo confirmados
mediante urocultivo mayor a 100.000 UFC/ml en muestras de orina
limpia, mayor a 100 UFC/ml si la muestra era analizada por cateterismo
o mayor a una UFC/ml si era analizada a través de puncion supra
pubica.* Fueron catalogados como casos a todos los pacientes que
presentaron ITU extra hospitalaria originada por E. Coli BLEE y controles
a todos los pacientes que presentaron ITU extra hospitalaria originada
por E. Coli no BLEE.*

Un total de 2,124 pacientes que tuvieron el diagnostico de ITU fueron
seleccionados para dicho estudio; siendo asi que solo 629 cumplieron
todos los criterios diagnosticos para este tipo de patologia iniciada en la
comunidad.* La investigacion determiné que 431 pacientes, es decir
68,5% tuvieron una ITU por E. Coli y 54 pacientes, es decir el 12,5%
tuvieron una ITU por E. Coli BLEE.* Luego se evidencié que el hecho de

estar embarazada, tener el diagnéstico de ITU complicada y prescripcion
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de tratamiento antibidtico los ultimos tres meses, se consideraron
factores de riesgo estadisticamente significativos para ITU por E. Coli
BLEE, pero el simple hecho de presentar una ITU complicada se
consider6 como un factor de riesgo independiente en el andlisis
multivariado con un Odds ratio de 3,89; un intervalo de confianza al 95%
de 1,10-13,89; y una prevalencia de 0,03.# También se observé que las
cepas de E. Coli BLEE no fueron susceptibles a muchos de los
antibidticos; aunque si tuvieron una susceptibilidad mayor al 90% al ser
estudiadas con antibiéticos de la familia de los carbapenémicos como
ertapenem, fosfomicina trometamol, aminoglucésidos como amikacina,
piperacilina/tazobactam (unidon de un betalactamico perteneciente a las
ureidopenicilinas asociado ademas a un inhibidor de betalactamasas); y

nitrofurantoina.*

Se concluyé que los tres factores de riesgo mas frecuentes antes
descritos asociados a ITU por E. Coli BLEE son catalogados de la
misma forma en la literatura; sin embargo otros factores también
descritos como hospitalizacién reciente, ITU recurrente y enfermedad
prostatica no se asociaron a dicha patologia.* El resultado de ITU
complicada como factor independiente también se ha descrito en la
literatura, mencionandose que se debe hacer hincapié en la deteccion y
monitoreo a largo plazo por la facilidad de colonizacion y generacién de
bacterias multiresistentes sobre todo en pacientes con infeccion
intrahospitalaria.* También se concluy6 que el porcentaje de ITU por E.
Coli BLEE que se inicié en la comunidad fue mayor que el encontrado en

casas de reposo, llegando a un 44% de prevalencia.*

En Colombia, al tener una prevalencia de ITU por E. Coli BLEE de inicio
en la comunidad superior al 10%, se deberia tener mucho cuidado al
iniciar cobertura antibiotica con quinolonas y sulfas debido a la alta
resistencia bacteriana a este tipo de medicamentos y por ende al fracaso
en el tratamiento.* En las ITU complicadas de inicio en la comunidad, se
deberia tener en cuenta el riesgo-beneficio del uso de cefalosporinas de

tercera y cuarta generacion, ya que al presentar una baja susceptibilidad
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bacteriana se deberia tener en cuenta también estudios locales antes de
elaborar una guia de practica clinica institucional sobre el tratamiento de
eleccion en dicha patologia.* Sin embargo, se puede observar que otros
investigadores como Fiorela Galvan et al., al realizar un estudio similar,
concluyeron que el 54,7% de los pacientes que tuvieron ITU por E. Coli
BLEE estaba integrado por el grupo etario mayor de 65 afos y que el
88,7% de urocultivos colonizados por E. Coli BLEE pertenecian a
pacientes mujeres; por lo que al compararlo con el estudio anterior solo
se concluyd que el hecho de estar embarazada era un factor de riesgo

significativo para presentar ITU por E. Coli BLEE.

Entre los meses de setiembre a diciembre del afio 2012, la autora
Fiorela Galvan et al., desarrollaron un estudio de tipo descriptivo, que
estuvo integrado por cepas de E. Coli BLEE extraidas de muestras de
urocultivos realizados en el Servicio de Microbiologia de un laboratorio

privado en Lima, Per(.5

Se lograron obtener 325 cepas de E. Coli, siendo asi que la
investigacion determinara que 53 cepas, es decir 16,3% eran BLEE, 178
pacientes, es decir 54,8% eran mayores de 65 afios, 84 pacientes, es
decir 25,8% estaban entre 45 a 64 afios, 47 pacientes, es decir 14,7%
tenian entre 20 a 44 afos; y 16 pacientes es decir, 4,9% tenian menos
de 20 afios.® Los pacientes que tuvieron ITU por E. Coli BLEE tuvieron
una edad entre los 22 y 100 afios, con una media calculada de
65,19+20,2.5 Se determiné también que 281 muestras de urocultivo
positivo a E. Coli es decir, 86,5%; y 47 muestras positivas de 53, es decir
88,7% a E. Coli BLEE pertenecian a pacientes mujeres.> Ademas, 29 de
las 53 cepas de E. Coli BLEE es decir, 54,7% estuvieron presentes en
los pacientes mayores de 65 afios; siendo asi el grupo etario mas

afectado por esta patologia.®

El presente estudio concluyé que la prevalencia de ITU por E. Coli BLEE
en la comunidad de nuestro medio como es el caso de Peru, fue

parecido al 21% obtenido en México por Castro et al.> Sin embargo,
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estos resultados son superiores si los comparamos con otros paises de
la region como es el caso de Chile y Colombia con una prevalencia de
6,2% y 2,1% respectivamente.®

Como dice Dhillon y Clark,> los niveles de resistencia a antibiéticos
varian de acuerdo a la region de estudio; por lo que se concluye que en
los paises en vias de desarrollo se encuentran elevadas tasas de
resistencia muchas veces por la venta libre e indiscriminada de
antibidticos, la situacidn socioeconomica y falta de recursos para
establecer acciones correctivas.

Lezameta et al,®> recomiendan que en todos los laboratorios se deberia
realizar un urocultivo de rutina para poder determinar uropatdégenos
BLEE; y de esta manera mejorar los tipos de tratamiento para evitar su
propagacion. Sin embargo, se puede observar claramente que otros
investigadores como Cristian Avilés et al., concluyeron que el
antecedente de haber estado hospitalizado previamente los ultimos tres
meses 0 Vivir en una casa de reposo tuvo una prevalencia del 27% vy
haber usado previamente antibidticos 13%; lo que nos deberia hacer
pensar que no solo el uso indiscriminado de antibi6ticos ayudaria a
incrementar la tasa de resistencia bacteriana sino también, el medio

intrahospitalario o en la comunidad en el que podria estar el paciente.

2.2 Bases teoricas
Las infecciones del tracto urinario (ITU) no complicadas que se
presentan en adultos comprenden tanto episodios de cistitis y
pielonefritis en personas previamente sanas (principalmente mujeres), o
si son complicadas cuando tienen alguna comorbilidad como diabetes
mellitus, nefropatias asociada a anomalias estructurales y/o funcionales
importantes en las vias urinarias que puedan ocasionar consecuencias
mas severas; y por lo tanto requieran tratamiento sintomatico y/o

antibiotico.3

La etiologia mas frecuente tanto para ITU superior (pielonefritis) e

inferior (cistitis) complicadas o no complicadas es la bacteria E. Coli
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frecuente en el 70-95% de los casos y en segundo lugar el
Staphylococcus saprophyticus, en 5-10%;® aunque en ocasiones se
pueden aislar otras enterobacterias como Proteus mirabilis y el género

Klebsiella.

En cuanto a su patogenia se describe en la literatura que hay dos vias
de diseminacion por la que las bacterias pueden llegar a la vias
urinarias y son la via hematdgena o linfatica; aunque también se habla
de una tercera via uretral que es la mas frecuente de todas y que
produce ITU, principalmente por bacterias de origen gastrointestinal
como E. Coli y otras enterobacterias que explican porque son mas
frecuentes este tipo de infecciones en las mujeres que en los hombres
y su mayor riesgo de infeccion en ambos géneros después de un

sondaje o cateterismos vesical.®

Se reporta que el solo hecho de realizar un cateterismo vesical en
pacientes ambulatorios provocaria una ITU en 1 a 2% de los casos; y Si
las sondas que se colocan son permanentes con sistemas de drenaje
abierto, llegarian a producir bacteriuria en casi 100% de los casos en
un tiempo aproximado de tres a cuatro dias.? El caso seria similar si se
coloca en el paciente una sonda con sistema de drenaje cerrado y con
vélvula que impida el flujo retrogrado, retrasando de esta manera la
aparicion de la infeccion urinaria, sin poder prevenirla en ultima
instancia.®> Se presume que las bacterias migran por el espacio
mucopurulento que se crea entre la uretra y la sonda, dando lugar a la
aparicion de bacteriuria en casi todos los pacientes en el plazo de

cuatro semanas.3

Con respecto a la infeccion hematdégena de las vias urinarias, esta se
limita a unos pocos microorganismos relativamente infrecuentes, como
Staphylococcus aureus, los géneros Candida y Salmonella; y
Mycobacterium tuberculosis que producen primoinfecciones en otras

partes del organismo.3
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Partiendo del concepto de virulencia bacteriana o patogenicidad en las
vias urinarias se puede deducir que no todas las especies bacterianas
son igual de capaces de producir una infeccion; por lo que cuanto mas
alterados se encuentren los mecanismos de defensa naturales por una
obstruccion o sondaje vesical, menor sera la necesidad de virulencia de
una cepa bacteriana para producir infeccion.®> Todo esto estd bien
respaldado en la literatura porque se ha observado in vitro que las
bacterias que se aislaron de pacientes con ITU complicada no suelen
expresar factores de virulencia.

Se describen diversos tipos de factores de virulencia especializados,
como fimbrias que facilitan el ascenso de las bacterias desde la flora
fecal, introito vaginal o zona periuretral hasta la uretra e interior de la
vejiga o con menos frecuencia al permitir que las bacterias alcancen los

rifiones desencadenando una inflamacion sistémica.3

Las ITU se clasifican en ITU baja o cistitis no complicada, ITU alta o
pielonefritis no complicada e ITU complicada con o sin pielonefritis.3

El diagnostico de cistitis aguda no complicada en mujeres pre
menopausicas no embarazadas es eminentemente clinico, apoyandose
en sintomas como disuria, polaquiuria y tenesmo vesical; ademas de la
ausencia de secrecién o irritacion vaginal en mujeres que no presentan
otros factores de riesgo de ITU complicadas.® También se puede
realizar un andlisis con tira reactiva en vez del examen de orina si es
gue la infeccion urinaria no es complicada. Se realizaran urocultivos si
es que hay sospecha de pielonefritis aguda, en sintomas que no se
resuelven o que reaparecen en las dos a cuatro semanas posteriores al
término del tratamiento y en mujeres con sintomas atipicos.® Un
recuento de colonias = 10 UFC/ml también se considerara diagnéstico
en este tipo de infecciones no complicadas, pero en aquellas pacientes
gue tengan clinica atipica tanto de cistitis como de pielonefritis aguda
no complicada o inclusive las que no respondan al tratamiento

antibiotico, se deberan realizar mas estudios.3

En cuanto al tratamiento de este tipo de infecciones se puede
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comenzar empiricamente pero dependera del espectro y patrones de
sensibilidad etiol6gicos bacterianos, de la eficacia en la indicacion
concreta en estudios clinicos, tolerabilidad, efectos adversos, costo y
disponibilidad.® Por ejemplo en Europa, segin la sensibilidad a los
uropatogenos, se determind que la fosfomicina trometamol tres gramos
en monodosis por tres dias y nitrofurantoina macrocristalina 100 mg
cada 12 horas por cinco dias podrian ser considerados como farmacos
de primera eleccién en muchos paises.® El cotrimoxazol 160/800 mg
cada 12 horas por tres dias o trimetoprim 200 mg por cinco dias, solo
deben considerarse de primera eleccibn en regiones cuyas tasas
conocidas de resistencia bacteriana de E. coli sean menores del 20%.2
También se puede dar en forma alternativa ciprofloxacino 250 mg cada
12 horas o 500 mg cada 24 horas, levofloxacino 250 mg cada 24 horas,
norfloxacino 400 mg cada 12 horas y ofloxacino 200 mg cada 12 horas,
todos ellos por tres dias.?

En cuanto al pronéstico en este tipo de infecciones no complicadas es
favorable, por lo que no sera necesario la realizacion de examenes
completos de orina ni de urocultivos en las pacientes que estén
asintomaticas.® En las pacientes, en cuya clinica no se resuelva al final
del tratamiento y en aquellas en las cuales los sintomas desaparezcan
pero que vuelvan a aparecer luego de dos semanas, tendran que
realizarse urocultivos con antibiograma. Esto significa que la bacteria
era resistente al antibidtico usado inicialmente, por lo que se debera

iniciar un nuevo tratamiento con otro antibiético por siete dias.?

El diagnéstico de pielonefritis aguda no complicada en mujeres
premenopausicas no embarazadas, es también eminentemente clinico,
evidenciandose que haya dolor en fosa renal, nauseas, vomitos y fiebre
(mayor a 38 °C) o hipersensibilidad en el angulo costovertebral que
puede ocurrir sin presentar clinica de cistitis.> Se debe asociar a un
examen completo de orina como método diagnostico habitual e inicial,
en la que si se evidencia un recuento de colonias = 104 UFC/ml,

debiendo ser considerado indicativo de bacteriuria con importancia
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clinica.® Realizar dentro de lo posible un estudio de imagen que
abarque una ecografia para que se pueda evaluar las vias urinarias
superiores y asi descartar obstrucciéon urinaria o litiasis renal.® Se
pueden realizar otras pruebas de imagen menos usadas como una
tomografia espiral multicorte (TEM), urografia excretora o gammagrafia
con acido dimercaptosuccinico (DMSA); solo si el paciente persiste con
mas de 72 horas de fiebre a pesar de haber recibido tratamiento

antibiotico.?

En cuanto al tratamiento en casos leves y moderados, se recomienda
usar quinolonas como ciprofloxacino 500-750 mg cada 12 horas por 7 a
10 dias como terapéutica de primera linea, siempre y cuando la tasa de
resistencia de E. Coli sea menor del 10%.3 Si se aumentara la dosis de
quinolonas, se podria usar levofloxacino 750 mg cada 24 horas
reduciéndose el tratamiento a cinco dias, pero como en los ultimos
afios se ha visto que E. Coli esta haciendo que haya una elevacion
progresiva de la tasa de resistencia a quinolonas a nivel extra
hospitalario, una alternativa seria el uso de cefalosporinas de tercera
generacion por via oral, como cefpodoxima proxetilo 200 mg cada 12
horas o ceftibuteno 400 mg cada 24 horas por 10 dias; sin embargo en
los ultimos estudios existentes solo se ha demostrado una eficacia
clinica, pero no microbiolégica, equivalente en comparacién con
ciprofloxacino.® En pacientes en los que se evidencie una elevada
prevalencia de E. coli BLEE y resistencia a quinolonas en mas del 10%,
se deberia considerar un tratamiento empirico inicial con antibiéticos
aminoglucosidos o carbapenémicos por lo menos hasta que se tenga el
resultado del antibiograma en donde se indique la sensibilidad exacta a

cada antimicrobiano.3

En casos severos, debido a la clinica sistémica que muchos de los
pacientes presentan, se recomienda que el tratamiento inicial deberia
ser con antibidticos endovenosos y en lo posible hospitalizados para
poder llegar a establecer la causa de la infeccion, evitar una urosepsis y

posteriormente realizar seguimiento con estudios de imagenes hasta
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terminar el tratamiento completo que es de 7 a 15 dias.? Se podria usar
guinolonas como ciprofloxacino 400 mg cada 12 horas, cefalosporinas
de tercera generacion como ceftazidima dos gramos cada ocho horas,
aminoglucésidos como amikacina 15 mg/Kg/dia cada 24 horas o
carbapenémicos como meropenem un gramo cada ocho horas, siempre
y cuando teniendo en cuenta en estos dos ultimos antibidticos que si el
paciente tiene enfermedad renal se deberia calcular la dosis corregida

segun depuracion de creatinina.®

El pronéstico en este tipo de pacientes muchas veces es favorable si es
gue son asintomaticos, sin tener la necesidad de realizar un examen
completo de orina y urocultivos luego de haber terminado el
tratamiento; pero en aquellos pacientes que tienen clinica de
pielonefritis y no mejoran a pesar del tratamiento antibidtico en tres dias
o si se resuelve el cuadro clinico pero vuelve a aparecer en 15 dias, se
deberia realizar otro urocultivo con antibiograma, hemograma completo,
ecografia renal y de vias urinarias, TEM o incluso una gammagrafia
renal para saber la probable etiologia de la infeccién.® Si no se llegara a
establecer que el paciente tuviera alguna anomalia estructural de las
vias urinarias y la infeccion recidivara, se tendria que sospechar que el
germen que tuvo no era sensible al antibiético indicado; por lo que se
tendria que dar un nuevo antibiotico que este acorde con el resultado

del actual antibiograma.3

Las ITU recurrentes no complicadas, son mas frecuentes en pacientes
mujeres jévenes y aparentemente sanas en las cuales no se evidencian
anomalias estructurales y anatémicas de las vias urinarias.® Su
diagndstico incluye sélo la realizacion de urocultivo y no el realizar

estudios por imagenes.3

En cuanto a la prevencion de esta infeccion, se puede realizar profilaxis
antibidtica siempre y cuando se haya tratado primero de modificar los
cambios de comportamiento y estilos de vida en el paciente, mediante

la realizacion de charlas preventivas.® Para poder iniciar siempre la
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profilaxis se debe de confirmar primero por medio de un urocultivo por
lo menos dos semanas después de su Ultimo tratamiento antibiotico
gue este sea negativo y la eleccion del antimicrobiano debe ser
correlacionado con el antibiograma; y alergias medicamentosas del
paciente.® En pacientes mujeres en las cuales no se ha tenido éxito en
el tratamiento antibidtico, se puede realizar profilaxis antibiotica
continua con nitrofurantoina 50 mg, cefalosporinas de primera
generacion como cefalexina 125 mg o quinolonas como ciprofloxacino
125 mg cada 24 horas; o luego de tener relaciones sexuales con
nitrofurantoina 100 mg, cefalexina 250 mg o ciprofloxacino 125 mg en
dosis Unica para que de esta manera se pueda evitar cuadros de cistitis

recurrentes no complicadas.3

Se pueden usar probidticos intravaginales una a dos veces por semana
como Lactobacillus rhamnosus GR-1 y L. reuteri RC-14 en la
prevencion de las ITU recurrentes.® Se podria evaluar su uso
administrandolo también por via oral, ya que puede restablecer la flora
vaginal normal, arrasar con los uropatégenos y prevenir también la
vaginosis bacteriana que va a incrementar la incidencia de ITU.2
También se podria promover el consumo de arandanos como el
Vaccinium macrocarpon 0 con Su principio activo que es la
proantocianindina A, a una dosis por lo menos de 36 mg/dia, siendo asi
gque a pesar de que no hay muchos estudios clinicos y datos
consistentes sobre su eficacia en este tipo de patologia, podria reducir

el riesgo de presentar ITU baja en este tipo de pacientes.?

En cuanto a las ITU en mujeres postmenopausicas, se describen que
los factores de riesgo mas importantes en pacientes que viven en casas
de reposo son el uso prolongado de sonda vesical y la alteracion
progresiva del estado de salud de este.® Ademas se menciona en
menor frecuencia factores patoléogicos como vaginitis atroéfica,
incontinencia urinaria, cistocele mas residuo post miccional y haber

tenido ITU previa a la menopausia.?
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El diagnostico se basa en la anamnesis, clinica y estudios auxiliares
como examen completo de orina mas urocultivo.®> Se debe tener en
cuenta que generalmente en este tipo de pacientes la clinica no se
relacionara necesariamente con la ITU; por lo que muchas veces no

sera necesario indicar tratamiento antibiotico.3

En cuanto al tratamiento de la cistitis y pielonefritis en este tipo de
pacientes postmenopausicas, sera practicamente igual al de pacientes
premenopausicas a excepcion de la duracién de la terapéutica en la
cual si estd muy bien establecido en estas Ultimas.3 Se recomienda que
la bacteriuria asintomética no deberia tratarse en pacientes ancianas,
debido a que muchas de ellas son postradas cronicas y portadoras de
sondaje vesical de larga data en donde de por si ya tendran colonizada
de gérmenes todo el tracto urinario.® La profilaxis con arandanos y
lactobacilos probidticos, podrian ayudar en algo a la terapéutica pero no
en la prevencion de ITU recurrente.® La profilaxis antibiética debe ser la
misma que la que se indica en pacientes premenopausicas; siendo asi
lo primero que se deba descartar mediante pruebas complementarias

que no haya obstruccién de las vias urinarias ni vejiga neurogénica.®

Las ITU no complicadas en hombres jovenes se presentan en un
pequefio grupo etario que abarca pacientes entre 15 a 50 afios de
edad; debiendo recibir por lo menos un tratamiento antibiético por siete
dias.® En aquellos pacientes que cursen con una ITU asociada a fiebre,
se debe sospechar de una infeccion prostatica sobre agregada para lo
cual se debera solicitar un examen de antigeno prostatico especifico
(PSA) y una ecografia reno-vésico-prostatica para poder observar si
hay inflamacién.® Posteriormente se debera realizar evaluaciones
uroldgicas frecuentes en este tipo de pacientes que tengan ademas
pielonefritis, ITU recurrentes o algun factor de riesgo importante que
indique complicacién como el ser mayor de 65 afios.® Con respecto al
tratamiento, se recomienda que este sea con quinolonas y tenga una
duracion de por lo menos 15 dias por la alta prevalencia de patologia

prostatica subyacente.?
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En el caso de pacientes con bacteriuria asintomatica, se debera tener
en cuenta que para hacer el diagnéstico en mujeres bastara con un
recuento = 10° UFC/ml y en hombres = 10° UFC/mI, tomado en una
muestra simple de orina.® En pacientes que sean portadores crénicos
de sondas vesicales, bastara con un recuento 2 10° UFC/ml para hacer
el diagndstico.® Si la recoleccion en la muestra de orina fuera mediante
cateterismo vesical, el diagndstico se hara con un recuento = 100
UFC/ml.3

No deberé iniciarse tratamiento antibidtico en pacientes con bacteriuria
asintomética que sean mujeres premenopausicas no embarazadas,
posmenopausicas, que tengan diabetes mellitus, en hombres sanos,
gue vivan largo tiempo en casas de reposo, que usen prolongadamente
sonda vesical, a los que se le realicen procedimientos urolégicos como
nefrostomia, en postracion crénica por lesion medular y en colonizacién
de vias urinarias por micosis como candida; pero si en mujeres que
estén gestando o en aquellos pacientes que vayan a ser sometidos a

una intervencion quirtrgica de las vias urinarias.3

La ITU asociada a diabetes mellitus, puede producir en los pacientes
una infeccibn extensa y complicada que puede abarcar formas
especificas como la aparicion de abscesos perirenales, pielonefritis
enfisematosa y mas raramente nefropatia intersticial infecciosa.® Los
pacientes diabéticos que presenten un cuadro de pielonefritis podrian
desarrollar necrosis papilar.® Se ha descrito en la literatura que en
general las mujeres tienen mayor riesgo de desarrollar bacteriuria
asintomatica que los hombres que padecen diabetes mellitus; y mas
aun de desarrollar pielonefritis complicada que en pacientes

previamente sanos.3

En varios estudios, se ha concluido que en todos los pacientes con
algun grado de enfermedad renal crénica en los cuales se evidencien
valores de Urea y creatinina ligeramente elevados en sangre, se asocie

con un aumento en el riesgo de desarrollar ITU; y que esta a su vez
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elevaria el deterioro progresivo de la funcién renal, por pérdida de las
propiedades antibacterianas urinarias normales, pH urinario bajo y
osmolalidad urinaria elevada.® También se debe tener en cuenta que
los pacientes que tienen niveles altos de Urea en sangre, desarrollaran
una alteracion leve en el sistema inmunologico que disminuiria la
formaciéon del moco protector en el epitelio de las vias urinarias.® En
cuanto al tratamiento de este tipo de pacientes que presenten algun
grado de enfermedad renal cronica, se debera ajustar la dosis del
antibidtico, siempre y cuando este sea téxico para el riidn como por
ejemplo aminoglucésidos (amikacina y gentamicina), y la tasa de
filtracion glomerular sea menor de 20 ml/min.3 Los antibiéticos que son
toxicos para el rindn del paciente deberan de ser administrados
posterior a la didlisis.® El tratamiento con nitrofurantoina que muchas
veces es sensible a las bacterias urinarias, estd totalmente

contraindicado en estos pacientes por el alto grado de nefrotoxicidad.®

Como ya se ha mencionado anteriormente, E. Coli que pertenece a la
familia de las enterobacteriaceas es uno de los uropatbégenos mas
frecuentes en la produccién de ITU; siendo asi que su principal
mecanismo de resistencia es el desarrollo de B-lactamasas de espectro
extendido (BLEE), que son codificadas por los genes bla (TEM, SHV,
CTX-M, entre otros), y que estan intimamente relacionadas a los
plasmidos que a su vez seran portadores de genes especificos que le
otorguen resistencia a otros grupos de antimicrobianos, produciendo de
esta manera multirresistencia bacteriana.> Hace muchos afos, la gran
parte de bacterias BLEE estaban relacionadas principalmente a los tipo
de genes TEM y SHV, que se encontraban a nivel intrahospitalario en
cepas de Klebsiella pneumoniae, ubicadas en las unidades de cuidados
intensivos (UCI).5 En la actualidad, se estan relacionando cada vez mas
frecuentemente a los tipos CTX-M, observandose que E. Coli esta
desplazando progresivamente a Klebsiella pneumoniae no solo a nivel
intrahospitalario si no también en la comunidad.® Las enterobacterias
BLEE se clasifican molecularmente hablando por Ambler en clases A,

B, Cy D.” La clase A se va a caracterizar por tener serina en su centro
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activo por lo que serén llamadas serin-B-lactamasas y dentro de este
grupo albergaran a la clase C y D; y las de clase B o también llamadas
metalo-B-lactamasas necesitaran un ion metalico bivalente como el zinc

para iniciar su actividad.’

La clase A, incluira a B-lactamasas de espectro disminuido, BLEE vy
carbapenemasas.’ Las B-lactamasas de espectro disminuido tendran
actividad frente a un pequefio grupo de antibidticos tipo penicilinas
como la ampicilina y cefalosporinas de primera generaciéon como la
cefalotina.” Las primeras que se descubrieron fueron el tipo TEM-1 y
SHV-1 que posteriormente produjeron mutaciones, generando de esta
manera el origen de las bacterias BLEE que incluyen un nuevo grupo
de TEM (TEM-3 y 52) y de SHV (SHV-5y 12), ademas de otros grupos
de genes como los CTX-M que tiene en la actualidad 95 subtipos.’ Por
ultimo las carbapenemasas que se caracterizan por hidrolizar a los
carbapenems, incluyen a cuatro grupos de genes diferentes que son
SME, IMI, GES Y KPC.’

La clase C, incluira a las B-lactamasas tipo AmpC, las cuales pueden
tener un origen cromosomico o plasmidico y no pueden ser inhibidas
por los inhibidores de las B-lactamasas.” Estas enzimas van a ser
activas frente a penicilinas, cefalosporinas, cefamicinas,
oximinocefaloporinas 'y monobactdmicos e inactivas frente a
cefalosporinas de cuarta generacion y carbapenémicos.” En la
actualidad se describen unas enzimas llamadas ESAC (AmpC de
espectro extendido), que tienen la caracteristica de llegar a ampliar su
efecto hidrolitico hasta cefalosporinas de cuarta generaciéon.” Las B-
lactamasas cromosémicas tipo AmpC, se van a caracterizar por ser
sintetizadas en bajos niveles y de dos formas, inducidas por bacterias
como Enterobacter sp., Providencia sp., Morganella morganii, Serratia
marcescens, Citrobacter freundii, Hafnia alvei, Pseudomona aeruginosa
y siendo constituidas en E. coli, Shigella y Acinetobacter baumannii.”
Las B-lactamasas tipo AmpC de origen plasmidico son derivadas de las

AmpC cromosomicas, describiéndose en la literatura hasta 20 familias
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de genes entre las que destacan ACC, FOX, MOX, DHA, CITy EBC.”

La clase D, incluira a las oxacilinasas tipo BLEE responsables de
producir resistencia a penicilinas y cefalosporinas de espectro
extendido (OXA-11, OXA-16, OXA-17) y las oxacilinasas tipo
carbapenemasas que produciran resistencia a carbapenems (OXA-48).”
Los genes que son responsables de la produccion de la enzima pueden
ser de origen cromosdémico como ocurre en Acinetobacter baumannii o
de origen plasmidico como en algunas enterobacterias.” La clase B,
incluira enzimas que tienen la capacidad de hidrolizar a los
carbapenémicos y a la mayoria de B-lactamicos, siendo su debilidad la
poca afinidad de hidrélisis con los monobactamicos.” Pueden ser
inhibidas por iones quelantes como EDTA o acido dipicolinico; y segun
su estructura se subdividirdn en tres subgrupos: B1 en las cuales se
incluiran carbapenemasas de tipo IMP, VIM, GIM y SPM-1, B2 y B3.”

En los ultimo afios, se observo un incremento abismal en las tasas de
resistencia bacteriana a cefalosporinas de tercera generacion como
ceftriaxona; asi como una prevalencia elevada de enterobacterias
BLEE en América Latina mas que en Europa y que América del Norte.’
A pesar de que en la mayoria de estudios publicados se concluy6 que
habia una alta prevalencia de resistencia bacteriana a cefalosporinas,
ninguna se obtuvo para carbapenems.’ Las enterobacterias tipo BLEE,
van a tener la caracteristica principal de generar resistencia a ciertos
tipos de antibidticos como penicilinas, monobactamicos vy
cefalosporinas de tercera generacion; siendo asi inhibidas por
antimicrobianos inhibidores de B-lactamasas como el &cido clavulanico,

sulbactam o tazobactam.’

En cuanto al tratamiento exclusivo en este tipo de enterobacterias
BLEE, se ha demostrado que el tipo de gen TEM y SHV hidrolizan
mejor a cefalosporinas de tercera generacion como ceftazidima que a
cefotaxima, pero en el caso del gen tipo CTX-M ocurre todo lo contrario

hidrolizando mejor a cefotaxima.” Se describe también que hay

28



resistencia cruzada entre otros antibiéticos como quinolonas,
aminoglucésidos, tetraciclinas y sulfas.” Por todo lo descrito
anteriormente, el grupo antibiético de eleccion y de primera linea en
ITU complicadas por E. Coli BLEE, seran los carbapenems como
meropenem, imipenem y ertapenem; ya que no podran ser hidrolizados
por estas enterobacterias in vitro, por tener una muy buena
biodisponibilidad a nivel sistémico y estar asociado a menor
mortalidad.” Se mencioné también que la resistencia a PB-
lactamicos/inhibidores de B-lactamasas es distinta con el tipo de
enterobacterias BLEE y con el tipo de [(-lactamasas; por lo que en
varios estudios se ha establecido que tazobactam es mejor que el ac.
clavulanico al estar expuesto al tipo de gen CTX-M y ambos serian

mejores que sulbactam al estar expuestos a los genes TEM y SHV.’

Ultimamente se han realizado varios estudios concluyentes en los
cuales se ha determinado que el efecto antimicrobiano de
piperacilina/tazobactam, amoxicilina/ac. clavulanico y carbapenems
seria el mismo al administrarlo en infecciones sistémicas provocadas
por E. Coli BLEE; por lo que se sugiere que amoxicilina/ac. clavulanico
podria ser una alternativa en el tratamiento de ITU adquiridas en la

comunidad.”

Se mencioné que al estar frente a una ITU resistente a todos los
antimicrobianos, podrian usarse antibidticos del grupo de las
polimixinas como es el caso de colistina y polimixina B.” Por otro lado,
la fosfomicina y la nitrofurantoina se podrian usar también en ITU no
complicadas adquiridas en la comunidad, pero que por su resistencia a
enterobacterias BLEE, deberian reservarse su uso a nivel
intrahospitalario.” Se describié en la literatura medidas de control para
evitar que aumente la tasa de resistencia antibitica por enterobacterias
BLEE, como el correcto lavado de manos, evitando el uso de
cefalosporinas de tercera generacion, quinolonas y otros
antimicrobianos que generen induccién de esta resistencia, realizando

hisopados rectales, analisis de las cepas de pacientes infectados o
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colonizados y evitando el contacto entre pacientes para inhibir la

diseminacion bacteriana.”

Después de haber realizado una base teorica consistente sobre el
tema, me atreveria a recomendar estrategias y planes de contingencia
para evitar la diseminacion de este tipo de enterobacterias BLEE en el
Hospital Militar Central, como por ejemplo que se aumente el
presupuesto para el area de microbiologia y laboratorio clinico en el
Servicio de Emergencia, generando que se puedan tener los insumos
necesarios para poder realizar urocultivos méas antibiogramas y a la vez
contratando mas personal idoneo que pueda tener listo los resultados
de urocultivo como maximo en tres dias, evitando de esa manera que
aumente la prevalencia de tratamientos empiricos y que se retrase el
tratamiento antibidtico definitivo en el paciente. Se deberia contar por lo
menos con un médico radidlogo que realice guardias en el Servicio de
Emergencia con el fin de realizar estudios por imagenes como
ecografias renales y de vias urinarias para que de esta manera se
pueda llegar a la probable causa de estas infecciones urinarias que
muchas veces son recurrentes por la alta tasa de resistencia
bacteriana, ya que este tipo de examen solo puede ser indicado hasta
las 13:00 h.

Deberia de actualizarse el petitorio institucional de medicamentos no
solo enfocados en cefalosporinas de tercera generacion; si no también
en los carbapenémicos, ya que el hospital solo cuenta con meropenem
y ertapenem, debiendo tener también imipenem; siendo este ultimo
grupo de antibioticos de eleccion en el tratamiento para ITU por E. Coli
BLEE.

Una medida de control con alto impacto, seria el que se cree un
Servicio de Infectologia (el cual no tiene el hospital), para que de esa
manera se pueda conformar un comité que se encargue del uso
racional de antibiéticos, generando control y/o reduccion de la tasa de

resistencia bacteriana no solo a E. Coli BLEE si no también a otras

30



bacterias. Ademas de esto, se deberian de hacer mas auditorias
inopinadas por el Comité de Auditoria del hospital, haciendo hincapié
no solo en el correcto llenado de la Historia Clinica, sino también en
gue el diagnostico y terapéutica de esta patologia sigan los protocolos
estandarizados conforme lo indican las guias de préactica clinica

internacionales mas actualizadas.

Otra medida de control que deberia implementarse, seria el realizar
guias de préactica clinica institucionales sobre esta patologia tan
frecuente en la que se indique la terapéutica mas actual para ofrecerle
al paciente; ya que hasta el momento el hospital no cuenta con ninguna
guia actualizada. A si mismo el Comité de Auditoria, deberia supervisar
periodicamente la adherencia de estas guias en todo el personal
médico (sobre todo en médicos internistas, geriatras, urélogos y
médicos de familia), auxiliar y de enfermeria. Fomentar ademas la
prevencion primaria sobre todo en consultorios externos en donde se
capta la mayor cantidad de pacientes, mediante charlas informativas a
cargo del personal profesional de salud como enfermeras, internos de
medicina, médicos de familia, internistas y geriatras. También
conformarse un Servicio de Geriatria, en el cual deberia admitirse a
todos aquellos pacientes que tengan mas de 65 afios, mas de cuatro
patologias y una escala de dependencia total; ya que si estuvieran en
un ambiente mucho mas grande con cuartos individuales se podria
evitar de esa manera la colonizacion de enterobacterias BLEE entre los

mismos pacientes.

Por ultimo, hacer capacitaciones continuas a cargo del Departamento
de Inteligencia Sanitaria-Epidemiologia sobre la forma de diseminacion
de las enterobacterias BLEE que se pueden dar a través de la
contaminacion de equipos meédicos, de cualquier objeto contaminado,
por medio de vectores como insectos, de los trabajadores de salud e
incluso por colonizacién entre los mismos pacientes. Por tal motivo, la
capacitacién deberia estar enfocada practicamente al correcto lavado

de manos sobre todo en el personal de salud, en la correcta
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identificacion de pacientes portadores de enterobacterias BLEE por
medio de tomas de muestra a nivel rectal en donde se encuentren
también este tipo de bacterias y en el andlisis minucioso de las cepas
de pacientes infectados. Ademas, este departamento deberia realizar
estudios sobre factores de riesgo asociados a ITU por E. Coli BLEE, ya
gue no solo a nivel local si no también mundial hay muy pocos estudios;
debiéndose conocer la prevalencia actual y asi poder tomar acciones
correctivas, evitando la propagacion excesiva de la resistencia

antibidtica de este tipo de enterobacterias.

2.3 Definicién de términos basicos
ITU baja (cistitis): Es la presencia de infeccion en el paciente
confirmada mediante un examen simple de orina, asociado a dolor tipo
ardor al orinar con aumento de la frecuencia urinaria.! Muchas veces
cuando llega un paciente al Servicio de Emergencia del Hospital Militar
Central refiriendo sintomas de ITU baja pero tiene un resultado de
examen simple de orina negativo (normal), igual se le indica tratamiento
antibidtico porque deberia de primar la clinica (sintomas) antes de un

examen complementario.

ITU alta (pielonefritis): Es la presencia de infeccion en el paciente
confirmada mediante un examen simple de orina, asociada a dolor en
region lumbar, hipersensibilidad en regién de flancos, malestar general y
fiebre.! Algo parecido pasa también en pacientes que presentan
sintomas de ITU alta y que acuden a la emergencia del Hospital Militar
Central, en donde se puede evidenciar que no siempre los sintomas de
presentacion seran especificos, siendo muchas veces necesario el
hecho de que haya solo malestar general y fiebre asociado a un examen

de orina positivo (patoldgico) para que se indique tratamiento antibiotico.

ITU complicada: Es la presencia en el paciente de tres 0 mas sintomas
frecuentes de infeccidén urinaria como dolor tipo ardor al orinar, aumento
de la frecuencia urinaria y fiebre; ademas de haber hecho previamente el

diagnostico de ITU con urocultivo positivo y asociado a alguna anomalia
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estructural o enfermedad previa.! Para que se considere una ITU
complicada en el Hospital Militar Central, no necesariamente tendra que
observarse sintomas en el paciente, sino bastara solo con un examen
completo de orina y urocultivo patologicos, asociado ademas a alguna
enfermedad previa o subyacente como diabetes mellitus o a una

anomalia estructural como por ejemplo litiasis renal.

ITU recurrente: Es la ocurrencia en el paciente de dos episodios de ITU
no complicada en los ultimos seis meses al tratamiento previo o inclusive
de la presencia de tres resultados de urocultivos positivos en el afio
anterior al Ultimo episodio.! En el Hospital Militar Central, bastara con
gue el paciente presente dos o mas episodios de ITU en los ultimos seis
meses sin la necesidad de tener urocultivos positivos; siendo asi el caso

mas frecuente en pacientes mayores de 65 afios y postrados cronicos.

Bacteriuria asintomatica: No es mas que la evidencia de bacterias en
un resultado de examen simple de orina cuantitativo, tomado en un
paciente que no tiene ninguna sintomatologia. Cabe mencionar que el
diagnéstico se hard siempre y cuando el resultado en dos muestras
simples de orina sean positivos.! En el Hospital Militar Central, esta
definicion no se toma en cuenta por lo que a todos los pacientes
independientemente del grupo etario, enfermedades subyacentes y
anomalias estructurales, se les indica tratamiento antibidtico de
preferencia con quinolonas y cefalosporinas de segunda; y tercera
generacion produciendo de esta manera que se incremente

progresivamente la tasa de resistencia bacteriana.

Tratamiento empirico: Es toda terapéutica que se realizarad
dependiendo de la sintomatologia aln no confirmada por resultados de
urocultivo en el paciente que tenga alguna evidencia de infecciéon.! En el
Hospital Militar Central, a todo paciente que ingresa por emergencia con
sintomatologia de ITU, a pesar de que no se cuenta con toma de
urocultivo, se le indica examen completo de orina y si este resulta

positivo, se iniciara tratamiento empirico generalmente con quinolonas y
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cefalosporinas de segunda; y tercera generacion.

Cateterismo vesical crénico: Es todo aquel catéter o sonda vesical que
se colocara dentro de las vias urinarias (vejiga y uretra) del paciente, con
una permanencia mayor de 28 dias.! Practicamente por norma, a todos
los pacientes mayores de 65 afios que ingresan por emergencia del
Hospital Militar Central y que tienen algun grado de dependencia,
asociado ademas a patologia prostatica, se le colocara sonda vesical
para medicion del flujo urinario y del balance hidroelectrolitico, siendo el
tiempo de permanencia muchas veces mayor de 28 dias como se habla

en la definicion.

Escherichia Coli (E. Coli): Es una de las bacterias de tipo gram (-) mas
frecuentes que pertenecen a la familia enterobacteriacea y que son muy
prevalentes tanto en pacientes hospitalizados como aquellos que viven
en la comunidad.®> Cabe resaltar que su principal habitat es el tracto
gastrointestinal y de ahi es que colonizan las vias urinarias.” La
frecuencia de esta bacteria en el Hospital Militar Central es muy alta,
debido a que en el Servicio de Medicina Interna los pacientes
hospitalizados estdn muy cerca unos a otros, siendo asi que al no haber
una buena técnica de lavado de manos del personal de salud al

asearlos, serda mucho mas facil la colonizacién de estos.

B-lactamasas de espectro extendido (BLEE): Es el producto final de
todas las enterobacterias (en especial E. Coli), como principal
mecanismo de resistencia que estas tienen hacia los antibiéticos; siendo
asi codificadas por muchos genes y asociadas a plasmidos.> En el
Hospital Militar Central una de las bacterias mas frecuentemente
aisladas en cepas de urocultivos es E. Coli BLEE; por lo que es muy
importante prescribir con mucho cuidado antibidticos en este tipo de
patologia para evitar de esa forma el aumento en las tasas de

resistencia bacteriana.
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CAPITULO IIIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1Formulacién de la hipotesis
Los factores socioculturales, biologicos, patologicos y estilos de vida no
saludables son factores de riesgo asociados a infeccion del tracto
urinario por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en el Servicio de
Medicina Interna del Hospital Militar Central de enero a diciembre de
2016.

3.2Variables y su operacionalizacién

3.2.1 Variables independientes
Edad: Tiempo expresado en afios registrado en la Historia Clinica
desde que el paciente nace hasta el dia de su hospitalizacion en
gue se comenzara el estudio y se procedera a aplicar la ficha de
recoleccion de datos en la cual se considerara una edad mayor de

65 arfios.

Género: El paciente solo sera masculino o femenino y debera ser
registrado tanto en la Historia Clinica como en la ficha de

recoleccion de datos.

Uso previo de antibioticos: Se considerara un periodo de uno a
tres meses antes de la Ultima hospitalizacién, asociado

previamente a un resultado de urocultivo patolégico para E. Coli.

ITU recurrente por E. Coli: Todo paciente que tenga dos
episodios de ITU no complicada por E. Coli BLEE en los ultimos
seis meses al tratamiento anterior y/o resultados de tres urocultivos

patolégicos en el afio anterior del ultimo episodio.

Patologias subyacentes: Se consideraran las enfermedades mas

frecuentes en el paciente como diabetes mellitus, calculos renales,
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cancer, enfermedades neuroldgicas degenerativas y alteracion del
sistema inmune, desde el momento en que se confirme el

diagndstico de ITU.

Estancia hospitalaria prolongada: Seran todos aquellos
pacientes que se encuentren hospitalizados en el Servicio de
Medicina Interna més de 28 dias.

Uso de sonda vesical: Seran considerados todos los pacientes
gue sean portadores de sonda Foley desde el momento en que se
confirme el diagnéstico de ITU con urocultivo patologico.

3.2.2 Variable dependiente
Infeccion urinaria por E. Coli BLEE: Seradn todos aquellos
pacientes que cuenten con un resultado de urocultivo positivo
(patoldgico) para E. Coli; y que ademas se evidencie resistencia
antimicrobiana por la produccion de betalactamasas de espectro

extendido.
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VARIABLE POR SU INDICADOR | ESCALA | CATEGORIAS | VALORES DE | MEDIO DE
NATURALEZA DE LAS VERIFICA
MEDICION CATEGORIAS CION
Edad Cuantitativa Afos De raz6n | Adulto mayor > Historia
65 afos 1 Clinica
Género Cualitativa Condicion Nominal Masculino M (0) Historia
biologica Femenino F (1) Clinica
Antibidtico Cualitativa Si/ No Nominal Tratamiento 1 Historia
previo previo / No Clinica
tratamiento 2
previo
ITU Cualitativa Si/ No Nominal Complicada / 1 Historia
recurrente No complicada Clinica
por E. Coli 2
Patologias Cualitativa Si/ No Nominal Diabetes 1 Historia
subyacentes Célculos 2 Clinica
renales
cancer 3
Enf. 4
Neurolégicas
Alt. Sistema 5
inmune
Estancia Cuantitativa Dias De razoén < 28 dias 0 Historia
hosp. Clinica
prolongada > 28 dias 1
Uso de Cualitativa SI/No Nominal Uso actual 1 Historia
sonda Clinica
vesical Uso crénico 2
ITU por E. Cualitativa Si/ No Nominal Complicada / 1 Historia
Coli BLEE No complicada Clinica
2
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Tipos y disefio

Se realizara un tipo de estudio de enfoque cuantitativo y de disefio
observacional, analitico (caso-control), longitudinal y retrospectivo; para
asi poder establecer si los factores socioculturales, bioldgicos,
patolégicos y estilos de vida no saludables; tendrian un riesgo de
asociacion a infeccion del tracto urinario por E. Coli BLEE en pacientes
hospitalizados en el Servicio de Medicina Interna del Hospital Militar
Central desde enero a diciembre de 2016.

Se definira como casos a todos los pacientes mayores de 65 afios que
tengan infeccién del tracto urinario por E. Coli BLEE, hospitalizados en el
Servicio de Medicina Interna del Hospital Militar Central desde enero a
diciembre del 2016; y como controles a todos los pacientes mayores de
65 afios que tengan infeccion del tracto urinario por E. Coli no productora
de BLEE, hospitalizados en el Servicio de Medicina Interna del Hospital
Militar Central desde enero a diciembre de 2016.

4.2 Disefio muestral

4.2.1 Poblacion universo
Como se trata de un tipo de estudio de enfoque cuantitativo, esta
poblacién estara integrada por todos los pacientes que tengan
infeccion del tracto urinario por E. Coli BLEE y que estén
hospitalizados en el Servicio de Medicina Interna del Hospital

Militar Central desde enero a diciembre de 2016.

4.2.2 Poblacion de estudio
Esta poblacion estara integrada por todos los pacientes de ambos
géneros mayores de 65 afios, que tengan el diagndstico de ITU por
E. Coli BLEE y estén hospitalizados en el Servicio de Medicina

Interna del Hospital Militar Central desde enero a diciembre de
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4.2.3

4.2.4

2016. Se considerara la edad mayor a 65 afios porque es uno de
los factores de riesgo mas significativamente estadisticos,
encontrado en todas las guias de practica clinica y revisiones
sistematicas tomadas como referencia para la elaboracion de este

proyecto de investigacion.

Tamafio de la poblacion de estudio
El tamafio poblacional se determiné de acuerdo a un adelanto de
los datos brindados por el Departamento de Inteligencia Sanitaria-
Epidemiologia del Hospital Militar Central, en la cual se evidencio
gue entre los meses de enero a diciembre de 2016 fueron
hospitalizados 276 pacientes con el diagnéstico de ITU, sitio no
especificado (CIE X: N39.0). Al no ser considerados de este total
de pacientes a aquellos que si presentaron ITU por E. Coli BLEE,
se decidi6 acudir al area de microbiologia del Servicio de
Laboratorio Clinico del Hospital Militar Central, en donde se
obtuvieron que de los 276 pacientes con ITU, 48 presentaron
urocultivos positivos para E. Coli BLEE; siendo ademas
confirmado que los datos brindados por este Servicio hayan sido
del mismo numero de Historias Clinicas de las que se obtuvieron

el valor total.

Muestreo o seleccion de la muestra

El muestreo que se realizard en el presente proyecto de
investigacion sera de tipo probabilistico simple; es decir,
comenzando por hacer una aleatorizaciébn simple tanto en el
grupo de casos como en los controles. Esta decision de optar por
este tipo de muestreo asegurara que la seleccion de la muestra
sea homogénea y a la vez significativamente; y estadisticamente
representativa. Serd necesario cotejar o comparar los datos
obtenidos de la muestra, ya que en base a la literatura usada
como referencia se evidencia que podria existir una asociacion
estadisticamente significativa entre las variables de estudio

(factores de riesgo), como etiologia infecciosa para desarrollar
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4.2.5

infeccién del tracto urinario.

Criterios de seleccion

Criterios de Inclusion

Paciente mayor de 65 afios y de ambos géneros que se
encuentre hospitalizado en el Servicio de Medicina Interna,
contando ademas con resultado de urocultivo positivo para E.
Coli.

El uso previo de antibidticos se considerard solo si fueron
administrados en el paciente durante un periodo comprendido

entre uno a tres meses antes de la ultima hospitalizacién.

Si se evidenciaran durante el tiempo que dure el estudio multiples
hospitalizaciones y/o mas de un urocultivo con resultado positivo
a BLEE para E. Coli o a cualquier otra enterobacteria, se tendra

gue elegir un urocultivo al azar.

Historia Clinica en la cual se evidencie resultado de urocultivo.

Paciente que cuente con formato de Historia Clinica y Ficha de
Filiacion debidamente completada.

Criterios de exclusioén
Todo aquel paciente con diagnostico de ITU que haya sido
atendido en forma ambulatoria, tanto en consultorio externo como

en el Servicio de Emergencia.

Pacientes que también tengan el diagnostico de ITU y que estén
hospitalizados en los Servicios de Ginecologia y Obstetricia,
Cirugia general, Ortopedia y Traumatologia, Otorrinolaringologia,

Oftalmologia, Cirugia Plastica, Oncologia y Pediatria.
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Historia Clinica que no cuente al momento de la recoleccion de

datos con resultado de urocultivo positivo para E. Coli.

Historia Clinica que se evidencie incompleta o que al momento de

solicitarla durante la recoleccion de datos no esté disponible.

4.3Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos
En primer lugar se presentara formalmente una solicitud que sera
dirigida al Jefe del Departamento de Apoyo a la Docencia, Capacitacion
e Investigacion (DADCI) del Hospital Militar Central (HMC), para que de
esa manera se me otorgue la aprobacién respectiva del presente
proyecto de investigacion. Posteriormente, se presentara otra solicitud
dirigida al Director General del Hospital Militar Central con el fin de
obtener la aprobacion para la ejecucion de dicho proyecto. Con ambas
solicitudes aprobadas, me dirigiré al Departamento de Inteligencia
Sanitaria-Epidemiologia del HMC para que se me pueda brindar todas
las facilidades del caso; y asi pueda tener acceso a la estadistica de
todo el afio 2016; ademas de las Historias Clinicas respectivas. Si es
gue tuviera algun tipo de problema para conseguir mas datos exactos
sobre cuanto del total de pacientes con ITU podrian ser E. Coli BLEE,
tendria que acercarme inmediatamente con mis cargos de las solicitudes
aprobadas al Servicio de Laboratorio Clinico, para que también se me
puedan otorgar los datos faltantes. Finalmente con el nimero total de
pacientes y la relacion de estos, me deberia de dirigir a la Seccion de
Archivo en donde tendria que entregar esta relacion de pacientes con el
namero de Historia Clinica; y de esa manera hacer la revision respectiva

de estas, para luego completar las fichas de recoleccion de datos.

4.4Procesamiento y andlisis de datos
Para realizar el procesamiento de la base de datos se usara el programa
Microsoft Office Excel 2007, mediante la elaboracion de una hoja de
célculo. Ademas, con este programa los datos ingresados podran estar
mejor controlados y de esa manera evitar futuros errores en el presente

estudio. Se elaboraran tablas de frecuencia para que de esa manera se
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puedan nombrar todos aquellos datos que estén asociados a los factores
socioculturales, biolégicos y patolégicos de los pacientes; y tablas de
contingencia de doble entrada para poder hacer la medicion exacta de la
asociacion directa de los factores de riesgo entre los casos y controles.

Se utilizara la prueba de Chi cuadrado para poder establecer la
asociacion entre ITU por E. Coli BLEE y las demas variables
categoricas; y el Odds Ratio para medir la fuerza de asociacion entre las
mismas con un intervalo de confianza de 95%. Se tendra que realizar un
analisis bivariado con el fin de poder seleccionar las potenciales
variables de control. Posteriormente para poder establecer una
semejanza entre variables continuas se tendrd que aplicar la prueba T

de student.

Finalmente, sera también importante realizar un analisis multivariado de
regresion logistica, teniendo en cuenta que se tiene en este estudio

como variable dependiente presentar ITU por E. Coli BLEE (casos).

Por todo lo mencionado se usara el software estadistico Stata version
12.

4.5Aspectos éticos
El presente proyecto de investigacion al ser un tipo de estudio de
enfoque cuantitativo y de disefio retrospectivo, no necesitara la
elaboracién de un consentimiento informado, debido a que solo se
obtendran los datos de la Historia Clinica de los pacientes, manteniendo
a la vez una estricta confidencialidad de los resultados al realizar las
acciones y/o coordinaciones respectivas con el Departamento de Apoyo

a la Docencia, Capacitacion e Investigacion del Hospital Militar Central.
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CRONOGRAMA

Para la elaboracion del cronograma de actividades desarrolladas durante
todo el proceso de realizacion del presente proyecto de investigacion, se
utilizé el siguiente diagrama de Gantt, en el cual se considero su inicio el 20
de enero y su culminacién el 11 de octubre de 2017, dia en el que sera
entregado para su debida calificacion.

MES / ANO 2017 ENE FEB MAR AGO SET

OoCT

SEMANAS 112(3(4(1|2|3|4|1(2(3(4|1|]2|3|4]|1|2|3 4|1

ACTIVIDAD MENSUAL

Descripcién del X

problema

Formulacién del X

problema

Desarrollo del problema X

de investigacion

Formulacién de objetivos X

Justificacion X

Limitacién X

Antecedentes de la X

investigacién

Marco tedrico X

Hipotesis y variables X

Metodologia X

Cronograma y recursos X

humanos

ANexos X

Envio de proyecto final

de investigacion
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En el presente proyecto de investigacion, toda la asesoria para su
elaboracion e informe final para deteccion de copia y/o plagio mediante el

Software Turnitin, sera brindada sin costo alguno por la Facultad de

PRESUPUESTO

Medicina Humana de la Universidad de San Martin de Porres.

RUBRO DETALLE CANTIDAD DESCRIPCION MONTO MONTO
INDIVIDUAL (S/.) | TOTAL (SL.)
Asesoria Asesor de la 01 persona Asesoriaen | seeeeeeem | memeeeees
investigacion metodologia y estilo; y
revisién del proyecto
final
Utileria Papel bond A4 | 150 unidades | -----—-- S/.0.13 S/.19.50
Tinta negra 01 cartucho | - S/.42.00 S/1.42.00
para impresora
Lapiceros 03 | - S/.1.00 S/. 3.00
Folder manila 03 | e S/.1.00 S/. 3.00
A4
Sobre manila 03 | - S/. 1.00 S/. 3.00
A4
CD o2 | - S/.2.00 S/.4.00
Anillado del o2 | - S/. 3.00 S/.6.00
proyecto de
investigacion
Servicios Internet | -e-eee- | e s e
personales /
Universidad
Software 01 Analisis para deteccion |  -------- | e
Turnitin de copia y/o plagio del
proyecto de
investigacion
Refrigerioy | | e S/. 200.00
movilidad
Mantenimiento Laptop O T e B
Impresora 1 e T I e
TOTAL GENERAL S/.280.50
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Anexo 1. Matriz de consistencia

TITULO DE LA PREGUNTA DE OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION HIPOTESIS TIPO Y DISENO POBLACION ESTUDIO / INSTRUMENTO

INVESTIGACION INVESTIGACION DE ESTUDIO PROCESAMIENTO DATOS | RECOLECCION
Factores de | ¢(Cudles son los | Objetivo general: Determinar los factores de | Los factores | Estudio de | Pacientes hospitalizados | Ficha de
riesgo asociados | factores de riesgo | riesgo asociados a infeccién del tracto urinario | socioculturales, enfoque en el Servicio de | recoleccion
a Infeccion | asociados a | por E. Coli BLEE en pacientes hospitalizados en | bioldgicos, cuantitativo y | Medicina Interna del | de datos.
urinaria por | infeccion del tracto | el Servicio de Medicina Interna del Hospital | patolégicos y | de disefio | Hospital Militar Central

Escherichia Coli
productora  de
betalactamasas
de espectro
extendido en el
Hospital Militar
Central - 2016

urinario por E. Coli
BLEE en pacientes
hospitalizados en el
Servicio de
Medicina  Interna
del Hospital Militar
Central de Enero a
Diciembre del afio

20167

Militar Central de Enero a Diciembre del afio
2016.

Objetivos especificos: a) Establecer factores
socioculturales asociados a infeccion del tracto
E. Coli BLEE en

hospitalizados en Medicina Interna del Hospital

urinario  por pacientes
Militar Central — Enero a Diciembre 2016.

b) Precisar factores bioldgicos asociados a
infeccion del tracto urinario por E. Coli BLEE en
pacientes hospitalizados en Medicina Interna del
Hospital Militar Central — Enero a Diciembre
2016.

c) Sefialar factores patolégicos asociados a
infeccion del tracto urinario por E. Coli BLEE en

pacientes hospitalizados en Medicina Interna del

Hospital Militar Central — Enero a Diciembre
2016.
d) Buscar estilos de vida no saludables

asociados a infeccion del tracto urinario por E.
Coli

Medicina Interna del Hospital Militar Central —

BLEE en pacientes hospitalizados en

Enero a Diciembre 2016.

estilos de vida
no  saludables
son factores de
riesgo asociados
a infecciéon del
tracto  urinario
por E. Coli BLEE
en pacientes
hospitalizados

en el Servicio de
Medicina Interna
del
Militar Central de

Hospital

Enero a
Diciembre del
ano 2016.

observacional,
analitico (caso
- control),
longitudinal vy

retrospectivo.

desde Enero a

Diciembre del 2016.

Programa Microsoft
Office Excel 2007, en
donde se elaborara una

hoja de calculo.

Prueba de Chi
Odds Ratio

(OR), andlisis bivariado,

cuadrado,

prueba T de Student y
andalisis multivariado.
Software estadistico

Stata version 12.




Anexo 2. Instrumentos de recoleccién de datos

Ficha de recoleccion de datos

1. N° Historia Clinica: .....coooneee i

2.Edad: .............. (afios).

3. Género: Masculino Femenino

4. Uso de antibidticos (1 a 3 meses) previo a la ultima hospitalizacion.
Si No

5. Evidencia de ITU recurrente por E. Coli: Si No

Si es Si, especificar si es complicada o no: .........ccoiiiiiiiiiiiii

6. Presencia de patologia subyacente: Si No

Si es Si, especificar si presenta diabetes mellitus, calculos renales, cancer,

enfermedades neuroldgicas y/o alteracion del sistema inmune: .....................

7. Estancia hospitalaria prolongada: Si No
8. Uso actual o crénico de sonda vesical: Si No
9. Evidencia de ITU por E. Coli BLEE: Si No

Si es Si, especificar si es complicada 0 NO: .......cooeiiiiiiiiiiii



