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RESUMEN

Objetivo: Determinar si la edad gestacional, el muy bajo peso al nacer, la nutricion
parenteral, el uso de catéter venoso central y el soporte ventilatorio son factores
asociados a infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp. en neonatos atendidos en
cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

Material y métodos: Se llevé a cabo un estudio analitico de tipo casos y controles,
en el cual se incluyeron 100 recién nacidos atendidos en unidades de cuidados
intermedios e intensivos de dicho hospital. De estos, 19 manifestaron infeccion

intrahospitalaria por Klebsiella spp., mientras que 81 no presentaron dicha infeccion.

Resultados: Los resultados sefialan una asociacion estadisticamente significativa
entre una menor edad gestacional y la incidencia de infeccién intrahospitalaria por
Klebsiella spp. Asimismo, se observo que el 36.8% de los recién nacidos con muy
bajo peso al nacer presentaron esta infeccidon, en contraste con el 17.3% de los
neonatos con bajo peso al nacer, mostrando una diferencia estadisticamente
significativa. No obstante, ninguna otra variable analizada demostr6 una asociacion

estadisticamente significativa (p > 0,05).

Conclusion: La edad gestacional y el muy bajo peso al nacer son factores
significativamente asociados a la infeccién intrahospitalaria por Klebsiella spp. en

neonatos atendidos en cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

Palabras clave: Factor de riesgo, Klebsiella, Infeccién intrahospitalaria, Edad
gestacional, Recién Nacido de Bajo Peso.



ABSTRACT

Objective: To determine if gestational age, very low birth weight, parenteral
nutrition, the use of a central venous catheter and ventilatory support are factors
associated with hospital-acquired Klebsiella spp. in neonates treated in critical care
at the Victor Lazarte Echegaray Hospital.

Material and methods: A case-control analytical study was carried out, in which
100 newborns treated in intermediate and intensive care units of said hospital were
included. Of these, 19 manifested hospital-acquired infection by Klebsiella spp.,

while 81 did not present such infection.

Results: The results indicate a statistically significant association between a lower
gestational age and the incidence of hospital-acquired infection due to Klebsiella
spp. Likewise, it was observed that 36.8% of newborns with very low birth weight
presented this infection, in contrast to 17.3% of newborns with low birth weight,
showing a statistically significant difference. However, no other variable analyzed

demonstrated a statistically significant association (p > 0.05).

Conclusions: Gestational age and very low birth weight are factors significantly
associated with hospital-acquired infection by Klebsiella spp. in neonates treated in
critical care at the Victor Lazarte Echegaray Hospital.

Key words: Risk Factors, Klebsiella, Cross Infection, Infant, Premature, Infant,
Low Birth Weight



PRESENTACION

En cumplimiento con el Reglamento de Grados y Titulos de la Universidad Privada
Antenor Orrego, tengo el honor de presentar mi tesis titulada “Factores asociados
a infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp en neonatos atendidos en la

unidad de cuidados intensivos neonatales de un Hospital referencial”.

Expongo esta tesis a la evaluacion del jurado para obtener el Titulo de Médico
Cirujano.



l. INTRODUCCION

Realidad problemética:

La magnitud de esta problematica se manifiesta en la vulnerabilidad de los
neonatos que requieren cuidados criticos y la necesidad urgente de comprender
los factores asociados a la infeccion por Klebsiella spp. La falta de informacion
especifica sobre la interrelacion de estos factores en el contexto hospitalario
particular del Hospital Victor Lazarte Echegaray resalta la urgencia de esta
investigacién. Se sabe bien por la bibliografia que los neonatos, y mas aun los
prematuros presentan colonizacién por bacterias, en su mayoria enterobacterias,
sin embargo, al existir una infecciéon que cause sintomas y atente contra la vida de
esta poblacion de pacientes, nos incita a buscar factores que pueden modificarse
para que no se produzca dicha infeccién. Esta realidad problematica presenta
implicaciones significativas para la calidad de la atencién neonatal, ya que la
identificacién de factores de riesgo potencialmente modificables podria influir en
las estrategias preventivas y terapéuticas. Ademas, abordar esta problematica
podria tener un impacto positivo en la gestion hospitalaria y en la salud a largo
plazo de los neonatos, contribuyendo asi al avance del conocimiento médico y a
la mejora de los estandares de atencion en la unidad de cuidados criticos del
Hospital Victor Lazarte Echegaray y, potencialmente, en otras instituciones de
salud.

Formulacion de problema:

¢Son la edad gestacional, el muy bajo peso al nacer, la nutricién parenteral, el uso
de catéter venoso central y el soporte ventilatorio factores asociados para
infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp en neonatos atendidos en cuidados
criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2018 a 2022?

Objetico de la investigacion:

Objetivo general

Determinar si la edad gestacional, el muy bajo peso al nacer, la nutricion

parenteral, el uso de catéter venoso central y el soporte ventilatorio son factores
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asociados a infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp. en neonatos atendidos

en cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.
Objetivos especificos

1. Determinar la frecuencia de la edad gestacional, muy bajo peso al nacer,
nutricibn parenteral, uso de catéter venoso central y soporte ventilatorio en

neonatos con infeccion por Klebsiella spp.

2. Determinar la frecuencia de la edad gestacional, muy bajo peso al nacer,
nutricion parenteral, uso de catéter venoso central y soporte ventilatorio en

neonatos sin infeccién por Klebsiella spp.

3. Comparar la frecuencia de la edad gestacional, muy bajo peso al nacer,
nutricion parenteral, uso de catéter venoso central y soporte ventilatorio entre

neonatos con o sin infeccién por Klebsiella spp.
Justificacion:

La infeccion por bacterias del género Klebsiella se observa con frecuencia en el
contexto sanitario de la atencidon de neonatos criticos, siendo responsable de un
elevado costo sanitario por el frecuente grado de resistencia bacteriana y la
necesidad de emplear prolongados ciclos de antibioticoterapia de amplio espectro,
asi mismo impone una carga de morbimortalidad considerable y la posibilidad de
aparicion de secuelas en los neonatos sobrevivientes, es por ello que consideramos
pertinente evaluar aquellas variables que puede ser identificadas por medio de la
revision de los expedientes clinicos, como factores de riesgo relacionados con este

desenlace adverso.

En la Unidad de Cuidados Criticos e Intermedios Neonatales del Hospital Victor
Lazarte Echegaray, se ha observado un aumento sustancial en los casos causados
por esta bacteria. Este incremento ha despertado un interés marcado en
comprender los factores subyacentes a esta infeccion, lo cual motiva la necesidad

de indagar més profundamente en esta area.
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I MARCO DE REFERENCIA

2.1 Antecedentes del estudio:

Pruss A, et al (Polonia, 2023); evaluaron el brote de Klebsiella pneumoniae en una
sala neonatal, durante el brote, que duré mas de dos meses, en 26 recién nacidos
se determind la susceptibilidad a farmacos de las cepas aisladas, se determiné que
una cepa aislada de una fuente ambiental era Unica en un patrén de electroforesis
en gel de campo pulsado. La edad gestacional y la puntuacion de Apgar se
evaluaron como factores estadisticamente significativos (p<0.05). La frecuencia de
ventilacion mecanica fue de 58% en el grupo con infeccién y fue de 0% en el grupo
sin infeccién (p<0.05) *.

You T, et al (China, 2020); identificaron las diferencias en las caracteristicas
clinicas de la sepsis de inicio temprano y tardio (EOS y LOS) causada por Klebsiella
pneumoniae y describieron los factores de riesgo, tales como: la prematuridad, el
bajo peso al nacer, el mayor tiempo de exposicién a los antibidticos, la mayor
duracion de la insercion del catéter periférico, el tiempo prolongado de ventilacion
mecanica y el tiempo prolongado de nutricidbn parenteral se asociaron con una
mayor tasa de infeccion segun el andlisis univariado (P < 0,05). El analisis de
regresion identificé un tiempo prolongado de exposicion al antibiético (OR = 1,37,
IC 95 %: 1,01-1,89) y un tiempo prolongado de nutriciéon parenteral (OR = 1,39, IC

95 %: 1,01-1,89) como factores de riesgo independientes para infeccién 2.

Malaki M, et al (Reino Unido, 2017); evaluaron los aspectos clinicos y los
resultados de Infeccién por Klebsiella en nuestro centro, todos los neonatos recién
admitidos en una unidad de cuidados durante un periodo de 1 afio, se tomé un
hemocultivo de un recién nacido durante la primera semana de vida que tuvo
cualquier anomalia clinica y/o de laboratorio; de 805 neonatos, 51 (6%) tuvieron
bacteriemia por Klebsiella en la primera semana de vida, sobre todo antes del 5° dia
(69%), la bacteriemia por Klebsiella fue 12 veces mas comun en recién nacidos que

pesan menos de 2.500 g en comparacion con los que pesan 2.500 g o mas 3.
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Fernandez M, et al (México, 2019); describieron las caracteristicas clinicas,
epidemioldgicas y microbiologicas del brote por Klebsiella, analizaron los factores
de riesgo en 51 neonatos, de los que 17 fueron casos y los 34 restantes controles.
Los factores de riesgo estadisticamente significativos para la colonizacion/infeccion
fueron: presencia de catéter venoso (OR = 5,0 [IC 95% 1,4---17,8]; p = 0,016);
nutriciéon parenteral (OR = 6,8 [IC 95%: 1,8---25,7]; p = 0,006); sondaje vesical (OR
= 5,9 [IC 95% 1,2---30,0]; p = 0,028) y el peso al nacer (p = 0,035). Encontramos
diferencias estadisticamente significativas en la estancia hospitalaria media (p =
0,004) y los dias de estancia en la unidad de cuidados intensivos neonatales (p =
0,002). La frecuencia de pacientes con infeccion por Klebsiella que tenian catéter
venoso central fue de 70%, mientras que la frecuencia de pacientes sin infeccion

por Klebsiella que tenian catéter venoso central fue de 32% (p<0.05) 4,

2.2 Marco tedrico

En el contexto actual, se ha observado un incremento global en las incidencias de
infecciones ocasionadas por Klebsiella pneumoniae en entornos hospitalarios,
afectando con particularidad a la poblacion neonatal. Estas infecciones han
ascendido a ser el segundo agente infeccioso mas prevalente, destacando su
presencia en unidades de cuidados intensivos neonatales. Las estadisticas indican
que entre el 18% y el 68% de las infecciones criticas en estas unidades son
atribuidas a Klebsiella, con las infecciones del torrente sanguineo identificadas

como el tipo predominante °.

Por ejemplo, la incidencia general de sepsis neonatal en cuatro centros asiaticos
(incluidos China continental, Tailandia, Macao y Malasia) fue de 26,1 (IC del 95%:
24,5 a 27,8) por 1000 admisiones y Klebsiella, fue el organismo Gram negativo mas
comin que causé la mayoria de las muertes . En el Per( (instituto materno
Perinatal) se analiz6 un total de 36 aislados de Klebsiella pneumoniae de multiples
origenes clinicos, entre los afios 2015 y 2018, un 23(64%) hemocultivos, 9 (25%)
de secreciones y 4 (11%) de coprocultivos, un 78% de las cepas fueron cepas

productoras de beta-lactamasas de espectro extendido (BLEE) ‘. La infeccién por
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Klebsiella se va a identificar cuando se reproduzca dicho agente en un cultivo,
posterior a eso, se determinara la sensibilidad de esta bacteria ante los diferentes
antibiéticos que se tiene en el medio. El diagndstico precoz y tratamiento antibiotico
adecuado pueden salvar la vida, aunque los carbapenémicos son un grupo eficaz
de antibiéticos contra los bacilos que producen betalactamasas gramnegativas,
estas bacterias han desarrollado resistencia debido al uso generalizado de
antibiéticos de amplio espectro, lo que ha provocado brotes mundiales de
infecciones resistentes a los carbapenémicos 8. Si hablamos de la mortalidad
neonatal resultante de la sepsis causada por Klebsiella carbapenemasa negativa,
segun la bibliografia nos dice que es menor que la de carbapenemasa positiva, se
pone de manifiesto que pacientes hospitalizados en uci se infectan con sus cepas
colonizadoras, por lo que al haber menos estancia en uci disminuira las infecciones
por este germen °. Por otro lado, la Klebsiella es uno de los primeros
microorganismos en colonizar los intestinos neonatales, debido a sus diversos
factores de virulencia que aseguran su supervivencia estable dentro del mismo °.
La colonizacion se asocia con una sola cepa clonal, cuya transmision es facilitada

principalmente por la del personal sanitario **.

Dentro de los factores de riesgo mas sobresalientes para el riesgo de infeccion por
Klebsiella en los neonatos, se han podido encontrar que la prematuridad, el
procedimiento quirdrgico previo, la presencia de catéter intravascular, la nutricion
parenteral, la intubacion son aquellos factores los cuales podrian suponer la causa

de sepsis por Klebsiella Pneumoniae en neonatos atendidos en la UCI 12,

Por parte de la madre hay colonizacion a largo plazo con Klebsiella pneumoniae.
Esto depende de la via de parto; los recién nacidos por cesarea son inicialmente
expuestos a patdégenos hospitalarios y no estan colonizados con la microbiota de la
vagina o del intestino materno, se ha demostrado que el cribado de colonizacién de
neonatos en grupos de alto riesgo es un procedimiento confiable recomendado para
predecir la infeccién y controlar con éxito un brote 3. La confirmacién temprana de
la colonizacién permite la implementacion de la estrategia de tratamiento empirico

mas adecuada 4.
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Los neonatos prematuros y con bajo peso al nacer son susceptibles a las
infecciones debido a la desnutricion, la inmadurez, un sistema inmunitario débil y
una capacidad deficiente para adaptarse al ambiente externo, que conducen al
crecimiento de bacterias patdgenas, los neonatos prematuros o de bajo peso al
nacer a menudo requieren procedimientos mas invasivos, nutricion parenteral mas
prolongada y una hospitalizacion de mayor duracion, por lo que es mas probable
gue desarrollen infecciones nosocomiales, en particular infecciones con organismos

multirresistentes 1415,

El bajo peso al nacer (BPN), es inferior a 2500 g (hasta 2499 g inclusive), existe una
relacion inversa entre bajo peso y mortalidad; los recién nacidos con bajo peso al
nacer tienen un mayor riesgo de mortalidad neonatal y también corren el riesgo de
retraso en el crecimiento, desarrollo neuroldgico deficiente y enfermedades
infecciosas causadas por bacterias gram negativas como klebsiella spp, y
microorganismos gram positivos como Listeria monocytogenes, enterococos 6.En
todo el mundo, se estima que entre el 15% y el 20% de todos los recién nacidos
pesan <2500 g al nacer . Por otro lado, durante los periodos en los cuales el
neonato se enfrenta a una enfermedad critica requieren la provision de nutricion
parenteral, la cual se ha visto relacionada con el desarrollo posterior de infeccion

por klebsiella pneumoniae 8.

El uso de catéteres centrales corresponde a una practica comdn en el manejo
médico, sin embargo, siendo un dispositivo invasivo, los catéteres crean un punto
de entrada para varios microorganismos; ademas, tanto su colocacién como su
mantenimiento se han asociado a casos de sobreinfeccion, en Peru, en 2018, se
informa una tasa de incidencia de infeccion asociada a cateterismo central en cual

indica un 4,92 % superior a otros tipos de infecciones nosocomiales *3.

Los procedimientos invasivos como el cateterismo central y la ventilacion mecanica
pueden dafar la barrera natural del cuerpo, lo que lleva a comunicacién interna y
externa que destruye la propia barrera y via circulatoria del paciente, lo que sin duda
disminuira la inmunidad y aumentara la probabilidad de colonizacion o infeccion

bacteriana, asi mismo se ha demostrado que el uso a largo plazo de antibioticos
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aumenta el nimero de cepas resistentes a los medicamentos, produciendo
bacterias resistentes a multiples farmacos e incluso cepas resistentes a todos los
farmacos !, asi mismo los recién nacidos que requieren ventilacibn mecanica
prolongada requieren muchos mas recursos y tienen un alto riesgo de mdultiples y
graves complicaciones a largo plazo; se ha visto que alrededor del 3 % de los nifios
ventilados que reciben asistencia durante mas de 21 dias, seria la posible causa
responsable de la mayor parte de la infeccibn concomitante por Klebsiella

pneumoniae, aumentando en la Gltima década 1°.
2.3 Hipoétesis:

2.1 Hipétesis alterna (Ha)

La edad gestacional, el muy bajo peso al nacer, la nutricion parenteral, el uso
de catéter venoso central y el soporte ventilatorio son factores asociados a
infeccion  intrahospitalaria por Klebsiella spp. en neonatos atendidos en
cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

2.2 Hipé6tesis nula (HO)

La edad gestacional, el muy bajo peso al nacer, la nutricion parenteral, el uso
de catéter venoso central y el soporte ventilatorio no son factores asociados a
infeccién intrahospitalaria por Klebsiella spp. en neonatos atendidos en

cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

2.4 Operacionalizacion de las variables

VARIABLE TIPO ESCALA DE REGISTRO
MEDICION
RESPUESTA
Infeccion por Klebsiella Categodrica Nominal Si - No
EXPOSICION
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Edad Gestacional Categorica Ordinal 24 semanas
25 semanas
26 semanas
27 semanas
42 semanas
Muy bajo peso al nacer Categorica Nominal Si—No
Nutricion parenteral Categorica Nominal Si—No
Uso de catéter venoso | Categorica Nominal Si—No
central
Soporte ventilatorio Categodrica Nominal Si—No
INTERVINIENTES
Masculino
Sexo Categorica Nominal Femenino
Hipoglucemia Categodrica Nominal Si—No
Via de parto Categorica Nominal Cesarea — Vaginal
Malformaciones del SNC, Categorica Nominal Sl - NO
Pulmonar, Genitourinario,
Gastrointestinal, Cardiaca
APGAR Bajo Categorica Nominal SI-NO

DEFINCION OPERACIONAL:
Infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp: Se considera la presencia de una
infeccidn intrahospitalaria por Klebsiella spp cuando se registra el aislamiento de
cualquier bacteria perteneciente al género Klebsiella spp. en un cultivo de fluido
biol6gico del neonato, se realiza la busqueda en procedimientos como hemocultivo,
urocultivo, cultivo de secreciones faringeas, y s6lo en aquellos que presenten

sintomas de infeccion, como cambios de temperatura corporal, problemas
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respiratorios, movimientos reducidos, reduccion de succidén, convulsiones,
frecuencia cardiaca alterada y cambios en examenes de laboratorio, dentro de las
72 horas que el paciente esté hospitalizado y que nos den indicio de una infeccion

de inicio temprano y/o tardio'.

Edad Gestacional: Se define la edad gestacional por la fecha de ultima
menstruacion (FUR), la cual fue registrada en la Historia Clinica Perinatal al

momento del nacimiento 2.

Muy bajo peso al nacer: Se considera que un neonato tiene muy bajo peso al nacer
si su peso es inferior a 1500 gramos, segun lo registrado en los datos de las historias

clinicas. Este dato fue consignado en la ficha de recoleccion de datos como si 0 no
22

Nutricidén parenteral: Se estableci6 la presencia de nutricion parenteral al neonato
durante su estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN)
mediante la revision de las historias clinicas. Este dato fue registrado en la ficha de

recoleccion de datos como si 0 no %3.

Uso de catéter: Corresponde a la presencia de un catéter venoso central en el
neonato, identificado a través de las historias clinicas. Este dispositivo se utiliza para
la administracion de fluidos y farmacos mediante un acceso venoso central. Se

registré en la ficha de recoleccién de datos como si 0 no 4.

Soporte ventilatorio: Se verificd en la historia clinica si el neonato recibié soporte
ventilatorio mediante ventilacibn mecanica durante su estancia en la UCIN para
garantizar la funcion respiratoria. Este dato fue registrado en la ficha de recoleccién

de datos como si o no 1°.

Sexo: Se considera la condicibn de género del neonato, ya sea masculino o

femenino, registrada en las historias clinicas en la seccion de filiacion 2°.

Hipoglucemia: Se identificé la presencia de hipoglucemia al verificar los valores
de glucemia registrados en la historia clinica, considerando un umbral de menos de
45 mg/dL (2,5 mmol/L). Este dato fue registrado en la ficha de recoleccion de datos

como si 0 no 25,
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Via de parto: Se refiere a la modalidad de culminacion del parto, ya sea vaginal o

por cesarea, registrada en la Historia Clinica del neonato 27.

Apgar bajo: Se considera que un neonato tiene Apgar bajo si obtiene un puntaje
inferior a 7 puntos al minuto de nacer, teniendo en cuenta el puntaje obtenido al
primer minuto después del nacimiento. Este dato sera registrado en la ficha de

recoleccion de datos como si o no 8.
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M. METODOLOGIA

3.1 Disefio de estudio

Se realiz6 estudio analitico de tipo observacional, retrospectivo, de casos y

controles.

3.2 Poblacién, muestray muestro

Poblacion de estudio:

Neonatos atendidos en el Servicio de Unidad de Cuidados Intensivos e
Intermedios Neonatales del Hospital Victor Lazarte Echegaray durante el
periodo 2018 - 2022.

3.2.1 Criterios de seleccién

e Criterios de inclusion del grupo de casos:

Neonatos con infeccion intrahospitalaria con Klebsiella spp.

Neonatos de cualquier edad gestacional.

Neonatos de ambos sexos.

e Criterios de inclusion del grupo de control:

Neonatos con infeccion intrahospitalaria con Klebsiella spp.

Neonatos de cualquier edad gestacional.

Neonatos de ambos sexos.

* Criterios de exclusién para ambos grupos:

Neonatos fallecidos dentro de las primeras 72 hrs.

Neonatos referidos de otra institucion o que hayan estado hospitalizados en otro

centro hospitalaria.

Neonatos con historias incompletas.

Neonatos sin hemocultivo, sin urocultivo, sin cultivo de secreciones estériles.
3.2.2 Muestreo

Probabilistico, aleatorio simple.

3.2.3 Muestra
e Unidad de Andlisis
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Cada neonato atendido en el Servicio de Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales del Hospital Victor Lazarte Echegaray durante el periodo 2018 -
2022.

* Unidad de Muestreo

Es la misma que la unidad de analisis.

e Tamanio muestral:

Formula?!:
(Zaz+Zp)?P(1-P)(r+1)
n =
d?r
Donde:
p2 + 1 p1
P = = promedio ponderado de p1y p2
1+r

R: razon de controles por casos
D: diferencia entre ply p2
n = Numero de casos
d= P1— P2
Z o2=1,96 para a =0.05
Zg =0,84 paraf3=0.20
P1=0.70%
P2 =0.32%
R: 3
n= 27
CASOS (Infeccion por Klebsiella): 27 pacientes.

CONTROLES (No infeccion por Klebsiella): 81 pacientes
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3.3 Técnicas e instrumentos de investigacién

3.4 Disefio de investigacion:

Disefio especifico:

ESQUEMA DEL DISENO
LINEA DE ESTUDIO

Casos

Factor presente
Infeccidn

intrahospitalaria

por Klebsiella
Factor ausente Neonatos

Hospitalizados en
Controles UCly en UCIN

Factor presente No infeccidn

intrahospitalaria
por Klebsiella

Factor ausente

<€

TIEMPO
3.5 Principios bioéticos

El estudio que se llevo a cabo estuvo fundamentado en estrictos principios éticos.
Estos principios estan alineados con las directrices del comité de bioética de la
Universidad Privada Antenor Orrego y se adhieren a las normas establecidas
durante la 642 conferencia de Helsinki 1l 2°, celebrada en Fortaleza, Brasil, en
octubre de 2013. Es esencial mencionar que solo el personal debidamente
capacitado intervino en este proyecto, como lo establece el articulo 12. Todos los
datos que se obtuviera se trataron con la maxima discrecion, asegurando la

privacidad y protegiendo la confidencialidad de todos los participantes, conforme al
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articulo 24. Adicionalmente, es pertinente sefialar que el Codigo de Etica y
Obligaciones de la Universidad Médica del Per hace hincapié en la adherencia a

la Declaracién de Helsinki, como se refleja en su articulo 42 20,

3.6 Procedimientos y analisis de datos

La presente investigacion fue sometida a consideracion del Comité de Investigacion
y Bioética de la Universidad Privada Antenor Orrego para su revision y aprobacion.
Una vez obtenida dicha aprobacion, se presentaron los documentos
correspondientes en la Oficina de Docencia e Investigacion del Hospital Victor
Lazarte Echegaray, con el objetivo de obtener la autorizacion necesaria para llevar
a cabo la investigacidon propuesta. En primer lugar, se realizdé una revisién de la
base de datos de pacientes neonatos atendidos en la Unidad de Cuidados
Intensivos e intermedios neonatales (UCIN) de dicho hospital. A partir de esta
revision, se seleccionaron las historias clinicas de aquellos pacientes que cumplian
con los criterios de elegibilidad establecidos en el presente trabajo de investigacion.
Para ello, se completd el Anexo 1, que recopila los datos de filiacion de los pacientes
manteniendo la confidencialidad, permitiendo asi registrar las variables relevantes
en nuestra base de datos. Posteriormente, se cred una base de datos utilizando
Microsoft Excel, donde se introdujo la informacién recopilada. Luego, se procedio al

analisis estadistico de estos datos transfiriéndolos al software estadistico STATA ®.
Plan de anédlisis de datos

Estadistica descriptiva

Se presento en una tabla la distribucion de frecuencias tanto absolutas como
relativas para las variables cualitativas. Los datos se compilan en una tabla o grafico
utilizando la informacién obtenida. Se utiliz6 para este propdésito el paquete
estadistico STATA ®. Se utilizo diferentes técnicas de analisis segun el tipo de
variable en cuestion. Para las variables categoricas se utilizd un analisis de
frecuencias y/o porcentajes, mientras que para las variables cuantitativas se aplico
una medida de tendencia central (media o0 mediana) y su medida de dispersion
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correspondiente, en funcion de su distribucion. Los resultados se presentan en
tablas comparativas que mostraron la informacion tanto para los casos con
recurrencia como para aquellos sin ella.

Estadistica analitica

Se uso la Prueba Chi Cuadrado (X2) y/o Test de Kendall en el caso de las variables
categoéricas, para determinar los factores asociados a infeccion por Klebsiella spp
en el cual se determin6 mediante la presencia de significancia estadistica
considerando significancia si el azar es <5% (p < 0.05). Se utiliz6 como medida de
asociacion el Odss Ratio (OR), realizamos el andlisis de regresion logistica con
aguellas variables que resulten significativas con un p < 0.05 para de esa manera
realizar el andlisis multivariado. Todos los analisis estadisticos fueron realizados
con el programa STATA® SE version 17 (StataCorp, LLC, Texas, EE. UU.).
Estadigrafo de estudio:

Se obtuvo el del riesgo relativo (OR) y su intervalo de confianza segun cada variable
correspondiente.
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IV. RESULTADOS

Se realiz6 la revision de 178 historias clinicas de recién nacidos atendidos en la
Unidad de Cuidados Intensivos e Intermedios Neonatales del Hospital Victor
Lazarte Echegaray durante enero del 2018 a diciembre del 2022. Dentro de la
muestra de 108 pacientes analizados, se identific6 que 27 recién nacidos
presentaban sospechas de haber contraido una infeccion por Klebsiella spp. Sin
embargo, solo 19 de ellos cumplian con los criterios de inclusion. Por otro lado, 81
recién nacidos no presentaron evidencia de infeccion por Klebsiella spp. De esta
muestra inicial, Unicamente 100 pacientes cumplian con los criterios de inclusion
establecidos para el estudio, por lo que 78 historias clinicas fueron excluidas (Ver

Figura 1).
Caracteristicas de la poblacion de estudio

De los 100 recién nacidos evaluados, se encontro que el 74% (74) eran varones.
Del total, el 21% (21) nacieron mediante parto vaginal y el 16% (16) presentaron un
puntaje APGAR < 7 al minuto de nacer. Ademas, se identificaron distintas
condiciones: el 19% (19) presentaron malformaciones genitourinarias, el 14% (14)
malformaciones cardiacas, el 10% (10) malformaciones del sistema nervioso central
y el 8% (8) malformaciones gastrointestinales. Se registraron 5 casos de

hipoglucemia neonatal, representando el 5% del total de la muestra.
Factores asociados a infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp.

Las variables de exposicion consideradas en este estudio, dirigido a neonatos bajo
cuidados intermedios y criticos, incluyeron la edad gestacional, el muy bajo peso al
nacer (< 1500 g), la nutricién parenteral, la utilizacién de catéter venoso central y el
soporte ventilatorio. Los hallazgos indican una asociacién estadisticamente
significativa entre la menor edad gestacional y la incidencia de infeccion
intrahospitalaria por Klebsiella spp. Ademas, se evidenci6 que el 36.8% de los recién

nacidos con muy bajo peso al nacer presentaron dicha infeccion, en contraste con
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el 17.3% de los neonatos con bajo peso al nacer, mostrando una diferencia
estadisticamente significativa. Sin embargo, los resultados revelaron que ninguna
otra de estas variables demostr6 una asociacion estadisticamente significativa (p >
0.05).

Variables intervinientes e infeccidn intrahospitalaria por Klebsiella spp.

Entre las variables intervinientes consideradas en este estudio se incluyeron el sexo,
hipoglucemia, via de parto, APGAR bajo (< 7 puntos) al minuto, asi como
malformaciones del sistema nervioso central, pulmonares, genitourinarias,
gastrointestinales y cardiacas. Sin embargo, los resultados obtenidos no mostraron
ninguna asociacion estadisticamente significativa entre estas variables (p > 0.05).
Ademas, es importante destacar que todos los intervalos de confianza consideran

al 1, sin excepcion.

Total de historias Clinicas
evaluadas
N (178)
Recién nacidos con infeccion Recién nacidos sin infeccion
intrahospitalaria de intrahospitalaria de
Klepsiella spp. Klepsiella spp.
n(29) n(149)
Excluidos (10) Excluidos (23)

Fallecieron dentro de 72 h (3) Fallecieron dentro de 72 h (8)
Fueron trasladados (3) Fueron trasladados (7)
Historia Clinica incompleta (4) Historia Clinica incompleta (8)

Casos Controles
n (19) n (81)

Figura N° 1. Flujograma de seleccion de casos y controles.
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Tabla 1. Variables exposiciobn como factores asociados para infeccion
intrahospitalaria por Klebsiella spp. en neonatos atendidos en cuidados
intermedios y criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2018 a
2022

Infeccion intrahospitalaria por

Variable exposicion Klebsiella spp. p OR (IC 95 %)
Si=19 No = 81
Edad gestacional* 36 (34 38) 39(3740)  0.047t
(semanas)
Muy bajo peso al nacer Si 7 36.8% 14 17.3% 0033 2,79 (1,93-6,35)
(< 1500gr) nro. (%) No 12 632% 67 82.7%
% .
nro. (%) No 19 100.0% 80 98.8%
0 .
central nro. (%) No 19 100.0% 80 98.8%
nro. (%) No 7 36.8% 48 59.3%

*mediana (P25 P75); Nro. (%): Frecuencia (porcentaje); TU de Mann Whitney; X2 de Pearson,
*Prueba Exacta de Fisher. SNC: Sistema nervioso central. Fuente: Elaboracion propia.

Tabla 2. Variables intervinientes como factores asociados para infeccion
intrahospitalaria por Klebsiella spp. en neonatos atendidos en cuidados
intermedios y criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray periodo 2018 a
2022

Infeccidn intrahospitalaria

Variable interviniente por Klebsiella spp. pf OR (IC 95 %)
Si=19 No =81
Masculino 14 73.7% 60 74.1% 0,98 (0,31-3,05)
Sexo nro. (%) , 0.590
Femenino 5 26.3% 21 25.9%
_ ) Si 2 105% 3 3.7% 3,06 (0,47-19,74)
Hipoglucemia nro. (%) 0.240
No 17 89.5% 78 96.3%
V|'a de parto Vaginal S| 1 5.3% 20 24.7% 0,17 (0,02'1,35)
o 0.051
nro. (%) No 18 94.7% 61 75.3%
, Si 2 105% 14 17.3% 0,56 (0,12-2,72)
Apgar bajo nro. (%) 0.372
No 17 89.5% 67 82.7%
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Malformaciones del Si 2 10.5% 8 9.9% 0.605 1,07 (0,21'5,52)
SNC nro. (%) No 17 89.5% 73 90.1%

Ma|formaci0nes S| 3 15.8% 8 9.9% 0.347 1,71 (0,41'7,17)
pulmonares nro. (%)  No 16 84.2% 73 90.1%

Malformacién Si 2 105% 17 21.0% ” 0,44 (0,09-2,11)
genitourinaria nro. (%) No 17 89.5% 64 79.0% 0-243

Malformacion Si 0 0.0% 8 9.9% No es posible
gastrointestinal nro. 0.173

(%) No 19 100.0% 73 90.1%

Malformacion cardiaca Si 3 15.8% 11 13.6% 0524 1,19 (0,30'4,78)
nro. (%) No 16 84.2% 70 86.4%

Nro. (%): Frecuencia (porcentaje); TPrueba Exacta de Fisher.SNC: Sistema nervioso central.

Fuente: Elaboracion propia.
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V. DISCUSION

Nuestro estudio tiene como objetivo determinar si la edad gestacional, el muy bajo
peso al nacer, la nutricion parenteral, el uso de catéter venoso central y el soporte
ventilatorio son factores asociados a infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp.

en neonatos atendidos en cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.

Por ende, se encontré que la edad gestacional y el muy bajo peso al nacer tienen
asociacion estadisticamente significativa a infeccion intrahospitalaria por Klebsiella
spp. Asi mismo, You T, Zhang H. et al.? realizaron un estudio retrospectivo donde
se encontrd0 que la prematuridad, el bajo peso al nacer, el mayor tiempo de
exposicidn a los antibioticos, la larga duracién de la insercion del catéter periférico,
el largo tiempo de ventilacion mecanica y el largo tiempo de nutricion parenteral son
factores asociados a infeccion por Klebsiella, en nuestro estudio nos podemos dar
cuenta que coincidimos con este estudio con respecto a la prematuridad y el bajo
peso al nacer, pero no se encontré relaciéon con la inserciéon del catéter periférico, el
estudio habla mas de estancia hospitalaria mas que factores de riesgo potenciales,
por el contrario, nuestra investigacion esta avocada a buscar los principales factores

de riesgo sin evaluar el factor tiempo hospitalario .

Por otro lado, Gonzélez R AC, et al.3!, encontré que la sepsis por Klebsiella
pneumoniae esta asociada a prematuridad y bajo peso al nacer, asi como a
antibioticoterapia previa. El estudio nos muestra una vez mas los factores asociados
tales como demuestra nuestra investigacion, los cuales son prematuridad y bajo
peso al nacer, sin embargo, no tomamos la antibioticoterapia previa por que ésta
favorece al crecimiento descontrolado de algunas bacterias, no so6lo del género
Klebsiella si no otras bacterias que podrian generar infeccion. Estos resultados son

congruentes con los hallazgos de nuestro estudio.

La vulnerabilidad de los recién nacidos prematuros y con bajo peso al nacer a las
infecciones puede atribuirse a diversos factores, tales como la desnutricion, la

inmadurez del sistema inmunoldgico y una capacidad limitada para adaptarse al
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entorno externo, lo que crea condiciones propicias para el crecimiento de bacterias
patogenas. A esto se suma la necesidad frecuente de someterse a procedimientos
invasivos, asi como la requerida administracion prolongada de nutricién parenteral
y periodos de hospitalizacion extendidos, aspectos que incrementan
significativamente el riesgo de desarrollar infecciones nosocomiales. Es importante
destacar que, a pesar de la relevancia de la nutricion parenteral prolongada y los
periodos hospitalarios extensos como potenciales contribuyentes al riesgo de
infecciones nosocomiales, nuestro estudio no incluyd una evaluacién especifica de
estos elementos. Este hecho resalta la necesidad de futuras investigaciones que
aborden estas variables, con el fin de obtener una comprension mas completa de
los factores que inciden en la susceptibilidad de esta poblacion a las infecciones
intrahospitalarias. Por lo contario, Fernandez-Prada M et AlL#* no encontr6
asociacion entre la edad gestacional y la infeccion intrahospitaria por Klebsiella,

posiblemente debido a la pequefia cantidad de casos.

Por otro lado, Fernandez-Prada M et Al.# encontraron que el uso de catéter venoso
central, la nutricion parenteral, catéter urinario son factores asociados a infeccion
por Klebsiella spp, sin embargo, el soporte ventilatorio mecanico, el modo del parto,
antibioticoterapia y la fluidoterapia no son factores asociados a infeccion por
Klebsiella. Ademas, Pruss A et al.! encontraron que la cesarea, la ventilacion
asistida, el peso al nacer y el género no estan asociados con la infeccion
intrahospitalaria por Klebsiella. En nuestro estudio por lo contrario no se encontro
asociacion en el uso de catéter venoso central, la nutricion parenteral, catéter
urinario con la infeccién por Klebsiella spp. Las diferencias entre los resultados de
nuestro estudio y los de Fernandez-Prada M et al.# pueden deberse a la variabilidad
en las caracteristicas de las poblaciones estudiadas, las practicas de atencién
médica y control de infecciones, asi como las diferencias en la metodologia de

investigacion.
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VI. LIMITACIONES

Las limitaciones inherentes a nuestro estudio comprenden los posibles errores y
sesgos asociados a su disefio retrospectivo. Ademas, aungue no se alcanzé con el
tamafio de muestra calculado y no se recopilaron todos los datos clinicos de los
bebés con sepsis en este enfoque retrospectivo, es importante reconocer que la
representatividad de nuestro estudio, al centrado en un solo hospital, podria estar
limitado. Por consiguiente, se sugiere la realizacion de estudios multicéntricos en el

futuro para obtener una perspectiva mas amplia y generalizable de los resultados.
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VII. CONCLUSIONES

1. La edad gestacional es un factor asociado a infeccién intrahospitalaria por
Klebsiella spp. en neonatos atendidos en cuidados criticos en el Hospital Victor

Lazarte Echegaray.

2. El muy bajo peso al nacer es un factor asociado a infeccion intrahospitalaria por
Klebsiella spp. en neonatos atendidos en cuidados criticos en el Hospital Victor

Lazarte Echegaray.

3. La nutricién parenteral, el uso de catéter venoso central y soporte ventilatorio no
estdn asociados a infeccion intrahospitalaria por Klebsiella spp. En neonatos

atendidos en cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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VIll. RECOMENDACIONES

Para las proximas investigaciones se sugiere la realizacion de estudios
multicéntricos en el futuro para obtener una perspectiva mas amplia y

generalizable de los resultados.

En el ambito asistencial, se recomienda ejercer extrema precaucion al seguir
las pautas de bioseguridad y seguridad del paciente al tratar con recién

nacidos prematuros y con muy bajo peso al nacer.
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ANEXOS

Factores asociados a infeccion a sepsis por Klebsiella en neonatos

atendidos en cuidados criticos en el Hospital Victor Lazarte Echegaray

ANEXO N° 01: HOJA DE REGISTRO

|.-VARIABLE DEPENDIENTE:
Infeccidn intrahospitalaria por Klebsiella: Si( ) No( )

II.-VARIABLE INDEPENDIENTE:

Edad Gestacional por FUR: ( ) Sem

Muy bajo peso al nacer: Si( ) No ( )
Nutricién parenteral: Si( ) No ( )
Uso de catéter venoso central: Si () No ( )
Soporte ventilatorio: Si () No ( )

[I.VARIABLES INTERVINIENTES :

Sexo: M () F ()
Hipoglucemia: Si () No ( )
Via de parto (vaginal): Si () No ( )
Apgar bajo: Si () No ( )
Malformaciones: SNC, Si () No ( )
Pulmonar Si () No ( )
Genitourinario Si () No ( )
Gastrointestinal Si () No ( )
Cardiaco: Sl () No ( )



