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2. RESUMEN

Introduccion: La presencia de betalactamasas de espectro extendido en
microorganismos de alta prevalencia como la Escherichia coli, plantea retos
terapéuticos, la asociacion entre hospitalizacion previay E. coli ya esta determinada,
pero el tiempo de esta asociada a este riesgo no se encuentra estudiada. Objetivo:
Determinar si existe asociacion entre tiempo de hospitalizacién previa e infeccion
de vias urinarias por E. coli BLEE. Método: estudio analitico, observacional, caso
control. Participantes: El tamafio muestral es de 101 sujetos para grupo casos y 101
sujetos para grupo control de nifios menores de 14 afios con infeccion de vias
urinarias que acuden al Hospital Cayetano Heredia. Participaran aquellos pacientes
pediatricos que cumplieron con los criterios de inclusién y exclusion. Los datos
seran recopilados de historias clinicas, en una ficha de recoleccion de datos. Se
buscara asociacién mediante el uso de Odds Ratio y la prueba de regresion logistica
para controlar los factores confusores. Este conocimiento nos llevaria a comprender
como la hospitalizacion previa, determinada por el tiempo de esta se asocia a
infeccion de vias urinarias por E. coli BLEE en nuestra poblaciéon local.

Palabras Clave: Infeccién de vias urinarias, Escherichia coli BLEE, factores de
riesgo, hospitalizacion previa.



3.

INTRODUCCION

Las infecciones de vias urinarias (I\VU) en nifios se asocian a una alta morbilidad y
complicaciones a largo plazo como cicatrizacion renal, hipertension y enfermedad
renal crénica, por lo que se debe diagnosticar y tratar a tiempo. (1-3)

El incremento a nivel mundial en la resistencia bacteriana a los antibiéticos, genera
dificultad en la eleccion terapéutica empirica. Las infecciones causadas por
microorganismos que producen betalactamasas de espectro extendido (BLEE)
juegan un papel muy importante para dicha resistencia, que limita las opciones
terapéuticas. (4-5) En Per0, Yabar en el 2017 encontré una incidencia de BLEE en
poblacion pediatrica de 16,3%, de muestras de urocultivos positivos para
Escherichia coli. (6)

Las enterobacterias que producen BLEE tienen como reservorio natural al tracto
gastrointestinal, y la colonizacién con dichos organismos es un fuerte factor de
riesgo para una infeccion posterior con estas bacterias. Los factores clinicos
asociados la infeccion con enterobacterias productoras de BLEE incluyen la
exposicion a la asistencia médica, la residencia en un centro de atencion a largo
plazo, el uso de hemodialisis, la presencia de un catéter intravascular, uso de
cateterizacion intermitente, uso de antibio6ticos y hospitalizacion en los ultimos 3
meses.(7-13)

Uyar (14) en el 2017 y Topaloglu (12) en el 2010 investigaron factores de riesgo de
infeccion de vias urinarias asociada con las bacterias productoras de lactamasa 3 de
espectro extendido, donde encontraron que haber sido hospitalizado en los ultimos
3 meses al diagndstico de IVU tiene diferencia estadisticamente significativa entre
nifios con E. coli BLEE y E. coli no BLEE. Dayan (10) en 2013, también encontro
asociacion entre hospitalizaciones recientes e infeccion por E. coli BLEE. En Perd,
Yabar (6) en el 2017 y Castillo (15) en el mismo afio encontraron la misma
asociacion entre hospitalizacion previa y presencia de BLEE.

La Hospitalizacion previa como factor de riesgo para infeccion de vias urinarias por
E. Coli BLEE, ya esta suficientemente estudiada, pero no se establece que variables
asociadas a esta se relacionan con este riesgo. Se plantea como hip6tesis que el
tiempo de hospitalizaciones una de las principales variables asociados a infeccion
de vias urinarias por E. Coli BLEE. Por lo encontrado, en la literatura a la fecha, no
se ha respondido a esto. EI mayor tiempo de hospitalizacién, podria estar asociado
a mayor uso de antibidticos, (16) mayor exposicién a procedimientos invasivos, 0 a
las patologias motivo de hospitalizacion.

El incremento observado de la prevalencia de E. Coli BLEE, como agente causante
de infeccion se relaciones de vias urinarias en nifios, dificulta la eleccion del
tratamiento antibiotico de primera linea y su adecuado tratamiento. el objetivo de
este estudio es determinar la asociacién entre el tiempo de hospitalizacion previa e
infeccion de vias urinarias por E. Coli BLEE, en el Hospital Cayetano Heredia. Es
asi, que este conocimiento podria generar cambios en la conducta clinica a tomar
en los pacientes, asi como comprender como la hospitalizacion previa, determinada
por el tiempo de esta se asocia a infeccion de vias urinarias por E. coli BLEE.



Ademas de motivar la realizacion de mas estudios que busquen otros factores
relacionados.

4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo General
e Determinar si existe asociacion entre tiempo de hospitalizacion previa e
infeccion de vias urinarias por E. coli BLEE.

4.2 Objetivos Especificos
o Determinar el tiempo de hospitalizacion previa en paciente con infeccion de vias
urinarias por E. coli BLEE (casos).
e Determinar el tiempo de hospitalizacion previa en paciente con infeccién de vias
urinarias por E. coli no BLEE (controles).
e Determinar la diferencia entre el tiempo de hospitalizacion previa en pacientes
con infeccion de vias urinarias por E. coli BLEE y E. coli no BLEE.

5. MATERIAL Y METODO

a) Disefio del estudio:
Estudio analitico, observacional, de tipo caso control.

b) Poblacién:

La poblacion del estudio considerd a todos los nifios menores de 14 afios con diagnostico
de infeccidn de vias urinarias por E. coli con urocultivo positivo que son hospitalizados
en el Hospital Cayetano Heredia, que cumplen los criterios de inclusién.

c) Muestra:

Se calculé un tamafio de muestra tomando en cuenta los datos reportados de 2016 a
2018, donde analizo los factores asociados a E. coli BLEE, en el Hospital Cayetano
Heredia. Se tomo en cuenta el factor de asociacion de hospitalizacion previa para un OR
de 2.0 con un a de 0.05 y potencia de 0.80, obteniéndose una n =101 sujetos por grupo,
E. coli BLEE vs E. coli No BLEE.

(P1)(OR)

Férmula: P2 =
(1+P1)(OR-1)

OR = Odds ratio
P1 = Prevalencia no expuestos
P2 = Prevalencia expuestos

El tamafio muestral es de 101 sujetos por grupo control y 101 sujetos por grupo
casos.

Criterios de Inclusion:
— Pacientes menores de 14 afios (hasta 13 afios, 11 meses, 31 dias), que sean
hospitalizados en el Servicio de pediatria del Hospital Cayetano Heredia.
— Pacientes con diagnostico de Infeccion de vias urinarias por E. coli, con
diagnéstico confirmado por urocultivo, previo al inicio de antibidticos,



registrado en el sistema del Laboratorio Central del Hospital Cayetano

Heredia.

— Pacientes que cuenten con historia clinica completa en el sistema de archivo
del Hospital Cayetano Heredia.

Criterios de Exclusion:
— Pacientes con edad menor o igual a 28 dias o mayores de 14 afios.
— Pacientes con urocultivo positivo para E, coli, pero asintomaticos.
— Pacientes que han recibido antibioticoterapia previa durante los Ultimos tres

meses,

que tenga alguna

inmunodeficiencia diagnosticada,

reflujo

vesicouretral, presencia de malformaciones genitourinarias, trasplante renal,
vejiga neurogénica, uso de catéter urinario intermitente, incontinencia
urinaria, litiasis renal, Infeccion de vias urinarias en el Gltimo afio.
— Pacientes con historia clinica incompleta (que no tenga los datos necesarios
para llenar la ficha de recoleccion de satisfaccion) en el sistema de archivo
del Hospital Cayetano Heredia.

d) Definicién operacional de variables:

hospitalizacion.

Variables Definicion Indicadores Escala de Registro
Operacional Medicion

Variable NUumero de dias | 1a7 dias Razon Historia
dependiente cumplidos, desde el | 8 a 14 dias Clinica -
Tiempo de | dia de ingreso que | Méas de 14 dias Ficha  de
hospitalizacién | figura en hoja de Recoleccion
previa. hospitalizacion hasta de Datos.

dia de alta hospitalaria

definitiva  de la

hospitalizacién previa

en los ultimos tres

meses.
Variable Condicién de | E. Coli BLEE Nominal | Historia
Independiente presentar al ingreso Clinica -
Infeccion de vias | historia de fiebre, con Ficha de
urinarias por E. | disuria o vomitos o Recoleccion
Coli. dolor abdominal o s6lo de Datos.

fiebre, mas examen de

orina con Leucocitos >

10 x campo Yy

confirmado por | E. Coli no BLEE

urocultivo  positivo>

10° UFC para E. coli

segiin La Unidad de

Microbiologia de

Laboratorio  Central

del HCH.
Covariable Edad en afos, que |- De1labafios Razon Historia
Edad. figura en Historia | — De 6a 10 afios Clinica —

clinica de | - De11a14afios Ficha de




Recoleccion

de Datos.
Covariable Sexo que figura en | — Femenino Nominal | Historia
Sexo. Historia clinica de | - Masculino Clinica —
hospitalizacion. Ficha de
Recoleccion
de Datos.
Variable Servicio en el cual | Hospitalizacion | Nominal | Historia
dependiente estuvo mas del 50% | Hospitalizacion Il Clinica -
Unidad de | del total de | UCI Pediatria Ficha  de
hospitalizacién. | hospitalizacion Recoleccion
durante la de Datos.
hospitalizacién previa.
Variable Informe de | Sensible Nominal | Historia
dependiente sensibilidad de | Resistente Clinica -
Informe de | Urocultivo  positivo | Intermedio a: Ficha de
Sensibilidad. para E. coli segin La Recoleccion
Unidad de | Amikacina de Datos.
Microbiologia de | Ampicilina
Laboratorio  Central | Ampicilina/Sulbac
del HCH. tam

Cefotaxima
Cefalexina
Cefuroxima
Ceftriaxona
Ceftazidima
Cefepime
Ciprofloxacino
Levofloxacino
Cotrimoxazol
Gentamicina
Imipinem
Meropenem
Ertapenem
Nitrofurantoina
Piperacilina/Tazob
actam

e) Procedimientos y técnicas
Previo autorizacion del Hospital y el servicio de Pediatria, se revisara las epicrisis de
cada Servicio de Pediatria buscando aquellos pacientes con Diagndstico de Infeccion de
vias urinarias al ingreso, segun definicién operacional, tomando su nimero de historia
clinica, para realizar la revision de esta en el archivo del hospital, y verificar los criterios
de inclusion y exclusion; y se esperard la confirmacion con el urocultivo. Una vez
establecido el cumplimiento de los criterios de inclusion y exclusion se seleccionaran
aquellas historias a revisar. Se procedera inicialmente a recoger los datos, el cual se
llenara el formato del ANEXO 01 registrando inicialmente las caracteristicas de los

nifios menores de 14 afios.




f) Aspectos éticos del estudio:

Se guardara la identidad del paciente, identificandolo con el nimero de historia clinica.
No se registraran datos personales como nombre o documento de identidad para
resguardar la privacidad.

En el presente estudio no hay necesidad de aplicar el consentimiento informado porque
solo se usarén los datos de las historias clinicas.

El presente estudio pasara por la revision del Comité de ética de la Universidad Peruana
Cayetano Heredia y del Hospital Cayetano Heredia.

El investigador declara que no tiene vinculo econémico o comercial con ninguna
empresa vinculada a los topicos sefialados en el presente estudio.

g) Plan de anlisis:

La informacién que se obtendra sera ingresada en una tabla en el programa Microsoft
Excel 2016. Donde se realizara una base de datos en SPSS version 24 con los cuales se
realizara el analisis descriptivo que comprenden graficos y tablas.

La Variable principal en es estudio es tiempo de hospitalizacion previa, se obtendra la
prevalencia de exposicion en los casos y controles. Posteriormente se obtendra el odds
ratio para establecer la asociacion estadistica (OR > de 1) entre el tiempo de
hospitalizacion previa y las infecciones urinarias por E.coli BLEE.

Para controlar el factor confusion (otras variables pueden influir en el resultado) se
realizara la prueba de regresion logistica para determinar los OR ajustados para el factor
de riesgo en Investigacion y un nivel de significancia de 0.05.

Se explorard otras variables como la unidad en la que mayor tiempo estuvo
hospitalizado el paciente, asi como el perfil de susceptibilidad de las E. coli BLEE
segun el antibiograma que da como resultado el Laboratorio Central del Hospital
Cayetano Heredia.
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

Presupuesto
Costo Unitario
Recursos Cantidad Total
en soles
PERSONAL
Investigador Ad Honorem Ad Honorem
Asesor de la Investigacion Ad Honorem Ad Honorem
BIENES
Lapiceros 1 10 10.00
Papel 25 X paquete de| 2 paquetes 50.00
1000 hojas
uUSsB 25.00 2 50.00
Revelado de fotos 0.60 36 21.60
SERVICIOS
Asesoramiento 100.00 6 600.00
Digitado e Impresion 0.10 1000 100.00
Horas de Internet 1 60 horas 60.00
Empastados 5 2 10.00
Movilidad y viaticos 30 x dia 4 120.00
Otros 300.00
TOTAL S/. 1321.60?

a. La procedencia del presupuesto sera asumido con recursos propios del investigador.




8. CRONOGRAMA

Actividades

MES

Mes 1

Mes 2

Mes 3

Mes 4

Mes 5

Elaboracioén de
protocolo y
coordinacion.

. Aprobacion por parte
del hospital para la
realizacion del
proyecto.

Recoleccion de
Datos.

Procesamiento de
Datos.

. Analisis de los Datos.

Revision y correccién
del borrador.

Presentacion y
publicacién del
informe.
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9. ANEXOS

ANEXO 01. Ficha de recoleccion de datos

DATOS GENERALES:

Edad

a. 1ab5 afos
b. 6 — 10 afios
c. 11 — 14 aios

Sexo

a. Femenino

b. Masculino

DATOS ESPECIFICOS

1.

Si

2.

Hospitalizacién Previa:

No

Dias que estuvo hospitalizado;|

Unidad de hospitalizacién previa (dias):

e Hospitalizacion 1.
e Hospitalizacion 11.
e UCI Pediatrica.

Uso antibioticos en hospitalizacion previa: Si.  No.
Uso catéter urinario en hospitalizacion previa: Si. No.

Condicion al ingreso en hospitalizacion actual (escribir si 0 no):

e Fiebre _
e Dolor abdominal _
e VOmitos -
e Disuria
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7. Marcar los antibioticos a los que la bacteria cultivada mostro

sensibilidad/resistencia:

Sensibilidad
Antibiotico S R |
Amikacina
Ampicilina
Ampicilina/sulbactam
Cefotaxima
Cefalexina
Cefuroxima
Ceftriaxona
Ceftazidima
Cefepime
Ciprofloxacino
Ertapenem
Cotrimoxazol
Gentamicina
Imipinem
Meropenem
Nitrofurantoina
Piperacilina/tazobactam
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