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RESUMEN

Objetivo: Demostrar que el uso previo de antibiotico es factor asociado para Infeccion del
Tracto Urinario por enterobacterias productoras de BLEE en hospitalizados en el servicio de
medicina del Hospital Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre
2016.

Material y Métodos: Se llevd a cabo un estudio analitico, observacional, retrospectivo, de
casos y controles. La muestra de la poblacion de estudio estuvo constituida por 102 pacientes
adultos que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion, distribuidos en dos grupos:
34 casos con urocultivos positivos para enterobacterias productoras de BLEE y 68 controles

con urocultivos positivo para enterobacterias NO productoras de BLEE.

Resultados: Se observé que la antibioticoterapia previa es factor asociado para ITU por
enterobacterias productoras de BLEE mostrando un resultado significativo (OR=9,02 I.C.
95%: 3,46 - 23,5, p =0.001 < 0.05). De los pacientes con ITU por enterobacterias productoras
de BLEE el 76,5% recibi6 previamente antibidtico. De los antibidticos previamente usados se
encontré con mayor frecuencia el uso sélo de Cefalosporinas en un 29,4%; seguido del uso
previo de dos familias de antimicrobianos (Cefalosporinas y Fluoroquinolonas) en un 23,5%.
El microorganismo mas frecuente aislado fue E. coli en un 73.5%, en un segundo lugar K.
pneumoniae en un 20,6%. Con respecto al sexo se encontro que el 52,9% de los pacientes con
ITU por enterobacterias productoras de BLEE fueron de sexo femenino mientras que el 47,1%

fueron de sexo masculino.

Conclusiones: El uso previo de antibidticos es factor asociado para infeccion del tracto
urinario por enterobacterias productoras de BLEE en hospitalizados en el servicio de medicina

del Hospital Regional Docente de Trujillo.

Palabras Clave: Infeccion del tracto urinario, enterobacterias productoras de BLEE, factor

asociado, antibidticoterapia, resistencia.



ABSTRACT

Objective: To demonstrate that prior use of antibiotics is an associated factor for Urinary
Tract Infection by extended-spectrum beta-lactamases (ESBL) producing enterobacteriaceae
in hospitalized patients at the medical service of the Regional Teaching Hospital of Trujillo in

the period from January 2016 to December 2016.

Material and Methods: An analytical, observational, retrospective study of cases and
controls was carried out. The sample of the study population was constituted by 102 adult
patients that met the inclusion and exclusion criteria, distributed in two groups: 34 cases with
positive urine culture for ESBL producing enterobacteriaceae and 68 controls with positive

urine culture for NON ESBL producing enterobacteriaceae.

Results: It was noted that the prior use of antibiotics is an associated factor for urinary tract
infection by ESBL producing enterobacteriaceae showing a significant result (OR=9,02 1.C.
95%: 3,46 - 235, p = 0.001 < 0.05). Of patients with urinary tract infection by
ESBLproducing enterobacteria, 76.5% previously received antibiotics. Of the antibiotics used
it was found with the greatest use of only cephalosporins in 29.4%, followed from the use
prior of two families of antimicrobials (cephalosporins and fluoroquinolones) in a 23.5%. The
microorganism more frequently isolated was E. coli in a 73.5%, in a second place K.
pneumoniae in a 20.6. With respect to sex, 52.9% of patients with urinary tract infection by

ESBL producing enterobacteriaceae were found to be female while 47.1% were male.

Conclusions: Prior use of antibiotics is an associated factor for infection of the urinary tract
by ESBL producing Enterobacteriaceae in hospitalized patients in a medical service service of
the Regional Teaching Hospital of Trujillo in the period from January 2016 to December
2016.

Key words: Infection of the urinary tract, producing ESBL enterobacteriaceae, associated

factor, antibiotic resistance.
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. INTRODUCCION

1.1. Marco Tebrico

La infeccion urinaria (IU) es una infeccion muy frecuente tanto en el &mbito comunitario
como en el hospitalario. (1,2) Constituye por su frecuencia la segunda infeccion de origen
extrahospitalario atendida en hospitales, y una de las mas frecuentes infecciones de origen

nosocomial (21%), estando con frecuencia asociada a sondaje vesical (80%). (1,3)

La infeccion del tracto urinario se define como infiltracién microbiana de las vias urinarias,

abarcando infecciones de la uretra, vejiga, uréteres y rifion. (4)

Los microorganismos pueden llegar a las vias urinarias por diseminacién hematégena o
linfatica, aunque hay abundantes datos clinicos y experimentales (5, 6, 7, 8) que demuestran
que el ascenso de microorganismos desde la uretra es la via méas frecuente que produce

infeccion urinaria. (6,8)

La invasion del aparato urinario sano estd restringida a un grupo de microorganismos,
conocidos como "uropatégenos”, que son capaces de sobrepasar, soslayar o minimizar los
mecanismos de defensa del huésped. (6) Provienen en la gran mayoria de las veces de la flora
rectal, pudiendo colonizar el periné y el introito. Esta colonizacion es favorecida por factores
de virulencia de la bacteria, incluyendo la adhesion de las distintas fimbrias que posee el
uropatdégeno infectante a sus receptores especificos localizados en la membrana de las células

del epitelio urinario. (5, 6,7)

De los uropatdgenos, la Escherichia coli es la bacteria que causa méas del 95% de la
Infecciones del Tracto Urinario (ITU) (2,6), mientras que en infecciones recurrentes,
nosocomiales o complicadas, aumenta la frecuencia relativa de Proteus, Pseudomona,
Klebsiella, Enterobacter y enterococo. En estos casos aparecen también E. coli resistentes a

antibidticos, infecciones por mas de un organismo e ITU por candida. (2, 6,7)

Las diferentes guias (8, 9,10) realizan recomendaciones acerca de la eleccion del antibidtico y
duracion del tratamiento; en el caso de la cistitis aguda no complicada sugieren el uso de

nitrofurantoina (100mg via oral cada 12 horas), como el antibiotico de eleccion, con una
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duracién optima de 5 dias y como alternativa se propone el uso de fosfomicina (3g via oral
dosis Unica). (9,10) El uso de cotrimoxazol (160/800 mg dos veces al dia durante 3 dias) solo
deben considerarse en las regiones con unas tasas conocidas de resistencia de E. coli < 20 %
(8) y el uso de fluoroquinolonas no es recomendado debido a la generacion de resistencia

cruzada contra otros antimicrobianos. (10)

En la pielonefritis se recomienda; para pacientes con tratamiento ambulatorio como primera
opcion el uso de cefalexina (1g via oral cada 12 horas por 7-10 dias) y como alternativa el uso
de amoxicilina-clavulanato (1g/250mg via oral cada 12 horas por 7-10 dias); mientras que en
pacientes con tratamiento hospitalario se recomienda como primera opcién cefazolina (2g
intravenosa cada 8 horas por 10 dias) y como alternativa ampicilina-sulbactam (3g intravenoso
cada 6 horas por 10 dias) o amikacina (15mg/Kg en dosis Unica diaria por 10 dias). (10) El uso
de fluoroquinolonas s6lo se sugiere de forma ambulatoria segin sensibilidad del

microorganismo aislado o cuando la tasa de resistencias de E. coli sigue siendo < 10 %. (8,10)

Como resultado de extensos usos de agentes antimicrobianos, los agentes patdgenos
nosocomiales han cambiado de bacterias facilmente tratables hacia bacterias mas resistentes
(11), lo que hace que su manejo sea mas complicado mientras se busca el uso de

medicamentos mas costosos y menos eficaces. (12)

La resistencia bacteriana puede definirse como la capacidad que desarrollan los
microorganismos para eludir la accion destructiva de los antibidticos (13). Hay varios
mecanismos de resistencia, que se pueden dividir en subgrupos de la siguiente manera, de
acuerdo con las acciones involucradas (i) disminucién de la permeabilidad de las membranas
bacterianas; (ii) disminucion de flujo de salida a los antibidticos; (iii) alteracién de los sitios

diana; (iv) enzimas inactivadoras. (14)

Una de las principales causas de resistencia es la presencia de beta-lactamasas de espectro
extendido (BLEE) (15,16), una familia de enzimas plasmidos codificado capaces de hidrolizar
el puente amida del anillo beta-lactamico privandolo de su accion antibacteriana., creando

resistencia a la mayoria de los antibidticos beta-lactamicos (penicilinas, monobactamicos y las



cefalosporinas de tercera y cuarta generacion) pero no a las cefamicinas (cefoxitina y

cefotetan) ni a los carbapenenos (meropenem, imipenem y ertapenem). (15, 16, 17, 18, 19)

Esto supone una seria amenaza para la salud publica ya que s6lo un namero limitado de
antimicrobianos son eficaces contra los organismos productores de BLEE (20). Las
enterobacterias  productoras de BLEE han causado brotes de infecciones
multidrogorresistentes y altas tasas de fracaso al tratamiento empirico, especialmente en
unidades de cuidados intensivos (UCI) amenazando el uso de cefalosporinas y ciprofloxacino.
(21, 22)

Aproximadamente tres décadas atrds, las cefalosporinas de tercera generacion fueron
inicialmente empleadas para el tratamiento de cepas resistentes productoras de betalactamasas
circulantes, sin embargo en la actualidad las betalactamasas de espectro extendido son capaces
de hidrolizar estas cefalosporinas y las de cuarta generacion. (23) Dicho mecanismo se ha
diseminado a nivel mundial, siendo las zonas de mayor prevalencia Asia y América Latina
(21, 23, 24), donde algunos estudios reportan hasta 48% de E. coli BLEE en cultivos de orina.
(23)

La mayor parte de BLEE pertenece a la clase A, en la que se incluyen los 3 tipos principales
de betalactamasas, TEM (de Temoniera; nombre del paciente en quien se descubrid
inicialmente) SHV (sulfihidril variable) y CTX-M (resistencia a ceftriaxona y ciprofloxacino)
(19, 25).

Segun la clasificacién molecular de Ambler, las beta-lactamasas se dividen en dos clases A y
B. Las de clase A se caracterizan por tener serina en su centro activo por lo que son llamadas
serin -lactamasas; mientras las de la clase B o metalo beta- lactamasas, requieren un ion
metalico bivalente como el zinc para su actividad. Mas tarde se descubrié que existia poca
similitud en la secuencia de aminoacidos entre las serin- B -lactamasas de clase A, por lo que
se tuvo que designar nuevas clases dentro de este mismo grupo como son las de clase C y D.
(26)

10



Las beta-lactamasas de clase A son enzimas que se caracterizan por incluir en su clasificacion
a las B-lactamasas de espectro reducido, las B-lactamasas de espectro extendido (BLEE) y

carbapenemasas. (26)

Las P-lactamasas de espectro reducido, tienen actividad frente a un grupo pequefio de
antimicrobianos tales como ampicilina y cefalotina, pertenecen a este grupo los genes de tipo
TEM-1y SHV-1, los cuales empezaron a presentar mutaciones dando origen a las BLEE que
incluyen a las nuevas variantes del grupo TEM (TEM-3, TEM-52), SHV (SHV-5, SHV-12) y
un grupo de genes conocidos con el nombre de CTX-M del cual se conoce hasta hoy 95
variantes. (26,27)

Las CTX-M se caracterizan por hidrolizar mejor a las cefalosporinas como cefuroxima,
cefotaxima y cefepima en comparacion a la ceftazidima. Este tipo de BLEE se ha expandido
rdpidamente y es ahora uno de los tipos mas dominantes en muchos paises. (24, 26,27)

Por otro lado las carbapenemasas se caracterizan por hidrolizar a los carbapenenos, incluyen
cuatro grupos de genes diferentes conocidos como SME, IMI, GES Y KPC. (26)

Las beta-lactamasas de clase C incluyen principalmente las B-lactamasas de tipo AmpC, las
cuales pueden ser de origen cromosémico o plasmidico y no son inhibidas por los inhibidores
de las beta-lactamasas. Estas enzimas son activas frente a penicilinas, cefalosporinas,
cefamicinas, oximinocefaloporinas y monobactams e inactivas a cefalosporinas de cuarta
generacion y carbapenémicos, sin embargo, en la actualidad existen las llamada enzimas
ESAC (AmpC de espectro extendido) que pueden llegar a ampliar su efecto hidrolitico sobre

cefalosporinas de cuarta generacion. (26)

Las beta-lactamasas de clase D llamadas inicialmente "oxacilinasas" por su capacidad de
hidrolizar oxacilinas y benzilpenicilinas. En esta clase se involucran a las OXA tipo BLEE
responsables de generar resistencia a penicilinas y cefalosporinas de espectro extendido
(OXA-11, OXA-16, OXA-17) y las OXA tipo carbapenemasas que confieren resistencia a
carbapenenos (OXA-48). (26)
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Las beta-lactamasas de clase B tienen la capacidad de hidrolizar a los carbapenémicos y a la
mayoria de B-lactdmicos, sin embargo tiene poca afinidad de hidrdlisis con monobactamicos.
(26)

Las opciones de tratamiento son limitadas, siendo para la mayoria de los autores (26, 28,29)
los carbapenenos los antibidticos de primera linea, cuya via de administracion es por via
parenteral, y como alternativas se encuentra los aminoglucdsidos, la nitrofurantoina y la
fosfomicina; el primero por via parenteral y los dos Gltimos orales. Sin embargo en los ultimos

afios se ha documentado un aumento de resistencia de la fosfomicina, limitando su uso. (30)

Las enterobacterias productoras de BLEE se han asociado a resultados clinicos desfavorables,
mayores tasas de morbilidad y mortalidad, asi como el aumento en los costos hospitalarios,
debido a las pocas alternativas terapéuticas disponible tanto en pacientes hospitalizados como
ambulatorios. (25, 26, 28,31)

En consecuencia, el reconocimiento de los organismos productores de BLEE se ha convertido
en una preocupacion para los hospitales generales y laboratorios de practica privada. (32) Por
lo que las medidas de control de infecciones deben estar orientadas a minimizar la

propagacion de BLEE y esto debe especificarse como una alta prioridad. (33)

En cuanto a los factores de riesgo asociados a la adquisicién de infecciones por cepas
productoras de BLEE, son mdultiples y difieren segun los estudios; (21,23,25,28,29,34)
encontrandose, la exposicion previa a antibioticos, especialmente oximino-cefalosporinas,
brotes nosocomiales, procedimientos invasivos, ventilacion mecéanica, admisiéon a UCI,
inmunosupresion, comorbilidades (edad avanzada, diabetes mellitus, etc), malignidad,
hospitalizaciones en el afio previo, tiempo hospitalarios prolongados, ITU sintomaéticas

recurrentes, sexo masculino.

Sin embargo los reportados con mayor frecuencia son: uso reciente de antibidticos, la
presencia de comorbilidades (edad avanzada, Diabetes mellitus, insuficiencia renal cronica),
uso de ventilacion mecénica y procedimientos invasivos, (25,34,35,36) presentando mayor

significancia la exposicidn previa a antibioticos, de los cuales se han relacionado el uso previo

12



de Cefalosporinas, sobre todo las de tercera generacion, Fluoroguinolonas, Aztreonam,

derivados de Penicilina, Aminoglucosidos, Cotrimoxazol y Metronidazol.(23, 25, 37,38)

El aumento de la prevalencia de patdgenos que producen BLEE y su evolucién alarmante se
puede atribuir a la prescripcion frecuente de agentes B-lactamicos, tales como penicilinas,
cefalosporinas, carbapenenos Yy monobactamicos. Las enterobacterias resistente a
cefalosporina se han aislado de pacientes que han recibido previamente cefalosporinas de
amplio espectro, y la aparicion de la resistencia a cefalosporinas ha sido descrito durante la

terapia con beta-lactamicos. (39)

1.2. Antecedentes

Gutiérrez desarrollo en el 2016 un estudio con una muestra de 120 pacientes, donde identifico
como factores de riesgo asociados a infecciones urinarias por Escherichia coli productora de
betalactamasas de espectro extendido la edad mayor de 60 afios y el uso de antibidticos 3
meses previos, encontrando que quienes tenian edad mayor de 60 afios tuvieron 3,26 veces
mas riesgo de ITU por E. coli BLEE comparado con quienes no tuvieron dicha exposicion. El
uso de antibiotico tres meses previos tuvo 2,62 mas riesgo de produccion de BLEE. Dentro de
las comorbilidades se encontr6 que la hipertension arterial demostré mayor asociacion. En este

estudio no se determind el tipo de antibidtico previamente usado. (23)

Ruiz en el 2014 desarroll6 un estudio de casos y controles, incluyendo 54 casos y 56
controles, donde se evalud 4 factores de riesgo, encontrando que la edad mayor de 65 afios y
el uso de antibidticos pertenecientes a la familia: betalactdmicos, quinolonas o
aminoglucoésidos en los 90 dias previos es un factor de riesgo significativo para el desarrollo
de infeccidn por Eschericha coli productora de BLEE, con un Odds Ratio de 3.5 (95% IC= 1.5

— 7.8). Con respecto a las comorbilidades no encontr6 significancia estadistica. (25)

Davila por su parte en el 2015 realizo un estudio con 288 pacientes con el diagnostico de ITU

por enterobacterias productoras de BLEE, encontrando que el 88,5% de estos, usaron

13



antibioticos previamente a la hospitalizacion. Ademés que el 61,8% de las ITU por

enterobacterias productoras por BLEE fueron en mujeres. (34)

Escalante-Montoya: Recolect6 en el 2013, 59 muestras de cultivo positivos para bacterias
productoras de BLEE, donde encontr6 que los antibioticos usados los tres meses anteriores a
obtener el cultivo positivo fueron en primer lugar las cefalosporinas de tercera generacion,
principalmente ceftriaxona y ceftazidima (49,1%); seguido de las fluorquinolonas como el

ciprofloxacino (45,8%) y los aminoglucosidos (amikacina) con un 35,6%. (35)

Argles y col en el 2015 realizaron en Cuba, un estudio descriptivo, cuya muestra lo
constituyeron 150 urocultivos positivos de pacientes atendidos en el servicio de Urologia, 73
de los cuales se les confirmd la presencia de cepas de Escherichia coli y Klebsiella
pneumoniae productoras de BLEE, de estos el 40% y el 35,2% presentaron el antecedente de
uso de antibioticoterapia previa respectivamente. (36)

Cheol-In Kang y col. en el 2011, plantearon un estudio con 108 casos y 108 controles, donde
se realizaron dos modelos multivariados. En el primer modelo, una variable Ilamada "uso
previo de antibidticos" estaba incluido, pero los componentes individuales (por ejemplo,
antimicrobianos especificos) de los antibi6ticos no se consideraron. El segundo modelo
incluye las mismas variables que el primer grupo, salvo que determinados tipos de
antimicrobianos (cefalosporinas, un derivado de la penicilina, y fluoroquinolonas) se encontrd
que el uso previo de antibidticos (OR, 4,88; IC del 95%, 2,08 a 11.48; P < 0,001). En el
segundo modelo, el uso previo de fluoroquinolona (OR, 7,32; IC del 95%, 1,58 a 34.01; P
=0,011) y el uso previo de cefalosporinas (OR 6,61; IC del 95% 1,32 a 33.16; P=0,022) (37).

Alcantar-Curiel y col. en el 2015, desarroll6 un estudio de casos y controles con un tamafio
muestral de 70 pacientes, encontrando que la exposicion previa a los antibi6ticos dentro de los
60 dias (OR = 6,86; IC del 95%: 1,06 a 157,70; p = 0,028), infecciones urinarias recurrentes
sintomatica (OR = 5,60; IC del 95%: 1,88 a 17,87; p = 0,001), el uso de mas de dos diferentes
familias de antibidticos (OR, 5,14; IC del 95%: 1,31 a 11,47; p = 0,0), previas hospitalizacion
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(OR = 5,06; IC del 95%: 1,64 a 17,69; p = 0,002), se asociaron significativamente con

desarrollo de BLEE E. coli productora de infecciones del tracto urinario. (38)

1.3. Justificacion:

La infeccion urinaria constituye uno de los diagnosticos més frecuentes en pacientes
hospitalizados, ya sea por cuadro clinico o hallazgos incidentales en muestras de orina
solicitada por otros fines.

Actualmente se dispone de una amplia gama de antibi6ticos Utiles para este tipo de infeccion,
sin embargo, en muchos casos no logran de manera éptima su efecto antimicrobiano y por lo
tanto la curacion de la infeccion.

En los dltimos afios se ha documentado un incremento en las infecciones por enterobacterias
productoras de BLEE en América Latina, siendo el foco urinario uno de los més frecuente; lo
que limita el uso de cefalosporinas y deja pocas alternativas terapéuticas disponibles, llevando
a mayores tasas de morbilidad y mortalidad, asi como el aumento en los costos hospitalarios;
constituyendo un severo problema médico.

Por las razones expuestas es importante describir y reconocer al uso previo de antibiéticos
como factor asociado a infeccion del tracto urinario por enterobacterias productoras de BLEE
con la finalidad de prevenir el incremento de resistencia bacteriana, a través del uso racional

de antibidticos, limitando el uso de Cefalosporinas y Fluoroquinolonas.

1.4. Problema

¢Es el uso previo de antibioticos factor asociado para ITU por enterobacterias productoras de
BLEE en hospitalizados en el servicio de medicina del Hospital Regional Docente de Trujillo
en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 20167
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1.5. Hipdtesis

Hipdtesis Nula- Ho: El uso previo de antibidtico no es factor asociado para ITU por
enterobacterias productoras de BLEE en hospitalizados en el servicio de medicina del Hospital

Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016

Hipotesis alterna-Ha: ElI uso previo de antibiotico es factor asociado para ITU por
enterobacterias productoras de BLEE en hospitalizados en el servicio de medicina del Hospital

Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016.

1.6. Objetivos

1.6.1. Objetivo General:

Demostrar que el uso previo de antibidtico es factor asociado para ITU por enterobacterias
productoras de BLEE en hospitalizados en el servicio de medicina del Hospital Regional

Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016.

1.6.2. Especificos:

e Determinar la frecuencia de los pacientes con ITU por enterobacterias productoras
de BLEE que usaron previamente antibidticos en el servicio de medicina del
Hospital Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre
2016.

e Delimitar la frecuencia del uso previo de penicilinas, cefalosporinas y
fluoroquinolonas en ITU por enterobacterias productoras de BLEE en el Hospital
Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016.

e ldentificar los microorganismos mas frecuentes causantes de infeccion del tracto
urinario por enterobacterias productoras de BLEE en el Hospital Regional Docente

de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016.
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e Determinar la frecuencia de ITU por enterobacterias productoras de BLEE segun
sexo en el Hospital Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a
Diciembre 2016

Il. MATERIAL Y METODO

2.1. Poblacién de estudio

Poblacion diana o universo: Hospitalizados en el servicio de medicina con infeccion del
tracto urinario atendidos en el Hospital Regional Docente de Trujillo durante el periodo entre
Enero 2016 y Diciembre 2016.

Poblacion de estudio: Hospitalizados en el servicio de medicina con infeccion del tracto
urinario atendidos en el Hospital Regional Docente de Trujillo durante el periodo entre Enero

2016 y Diciembre 2016 que cumplan con los criterios de seleccion.

2.2. Criterios de Seleccion
Criterios de inclusién (casos)

e Pacientes con diagndstico de Infeccidn del tracto urinario por enterobacterias
productoras de BLEE, con urocultivo y antibiograma registrado en la historia
clinica.

e Edad mayor a 18 afios.

Si hubiera varias hospitalizaciones durante el periodo que abarca la investigacion se registrara

los datos del primer ingreso.

Criterios de inclusion (controles)

e Pacientes con diagndstico de Infeccion del tracto urinario por enterobacterias no
productoras de BLEE, con urocultivo y antibiograma registrados en la historia

clinica.

e Edad mayor de 18 afios.
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Si hubiera varias hospitalizaciones durante el periodo que abarca la investigacion se registrara

los datos del primer ingreso.

Criterios de exclusién (casos y controles)

e Pacientes inmunocomprometidos (VIH, SIDA o en terapia inmunosupresora), con
diagnostico de cancer, Diabetes, TBC pulmonar, TBC renal, Hepatitis By C, HTLV
tipo | yll; hospitalizados en los servicios de: Cirugia, Pediatria y Gineco-obstetricia

y con historias clinicas incompletas.

Criterios de eliminacion

e Cultivo negativo

2.3. Muestra:

Unidad de anélisis: Estara constituida por cada paciente hospitalizado en el servicio de
medicina con infeccién del tracto urinario que fueron atendido en el Hospital Regional
Docente de Trujillo en el periodo entre Enero 2016 y Diciembre 2016 y que cumplieron los

criterios de seleccion.

Unidad de muestreo: Estara constituida por cada historia clinica de cada paciente
hospitalizado en el servicio de medicina con infeccion del tracto urinario que fueron atendidos
en el Hospital Regional Docente de Trujillo en el periodo entre Enero 2016 y Diciembre.

2016) y que cumplieron los criterios de seleccion.
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Tamafio de muestra

Para determinar el tamafio de muestra se utilizara la formula para estudios de casos y
controles con una seguridad del 95% (Z= 1.96). (40)

B wp, B
Pro= (1_}73) +wp, N

_P1trg

B (:1—%\/(0""1)})(1_})) + :1—3\/‘1})1(1_})1) + pz(l_}’z})

¢ (P1 _Pz);

Alcantar-Curiel: La exposicion previa a los antibiéticos dentro de los 60 dias
(OR = 6,86; IC del 95%: 1,06 a 157,70; p = 0,028), se asociaron
significativamente con desarrollo de BLEE E. coli productora de infecciones del

tracto urinario. (35)

Donde:

pl = Frecuencia de exposicion entre los casos:

p2 = Frecuencia de exposicion entre los controles= 0,75
w= OR= Odds ratio: 6.86

Z 0/2 = 1,96 para o = 0.05

Z B =0,84 paraf=0.20

¢ = m/n es el nimero de controles por cada caso
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6,86 0,75

1: :0,95
PL=1"0,75) + 6,86(0,75)
1+ p2
:¥:0,85

o .96 /(2 +1)0,85(— 0,85) + 0,84/2(0,95)@— 0.95) + 0,75 —0,75]

=34
(2)(0,75—0,95) 2

El tamafio muestral es de 34 personas para el grupo casos y 68 para el grupo controles,

de acuerdo a la relacion 1:2 de casos y controles

2.4. Disefo del estudio

Tipo de estudio

El estudio es de tipo analitico, observacional, tipo retrospectivo.

Disefio especifico

El presente estudio corresponde a un disefio de casos y controles.
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Direccion
<=

Presencia del factor de riesgo

Ausencia del factor de riesgo

Casos:

ITU por enterobacterias
productoras de BLEE

Presencia del factor de riesgo

Ausencia del factor de riesgo

Controles:

ITU por enterobacterias NO
productoras de BLEE

ﬁ(—

POBLACION

Tiempo
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2.5. Variables y Operacionalizacion de variables

Tabla de Variables

VARIABLES TIPO ESCALA INDICADORES INDICE
DE
MEDICION

DEPENDIENTE:
Infeccion del Tracto Urinario | Cualitativo | Nominal Urocultivo Si—No
por enterobacterias productoras
de BLEE
INDEPENDIENTES:
Uso previo de antibioticos Cualitativo | Nominal Historia clinica Si-No
COVARIABLES

- Sexo Cualitativo | Nominal Historia clinica Femenino /

Masculino
- Agente etiologico Cualitativo | Nominal Urocultivo -Escherichia coli

- K. pneumoniae
-Otros
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Operacionalizacion de Variables

- Infeccion del tracto urinario por enterobacterias: Se define como recuento bacteriano
(monobacteriano) en orina igual o mayor de 10.000 ufc/ml, con cuadro clinico compatible
(disuria, aumento de frecuencia o urgencia miccional, etc). Se incluyeron tanto los episodios

de tracto urinario bajo (cistitis) como altos (pielonefritis). (41)

» Cistitis, infeccion superficial de la mucosa vesical, caracterizada por la presencia del
sindrome miccional: disuria, polaquiuria y tenesmo vesical a menudo acompafiados de

dolor suprapubico, orina maloliente.

» Pielonefritis se define como aquella ITU que se presentd con fiebre y/o dolor lumbar
(34)

Definida operacionalmente por aquellas pacientes que presentes un urocultivo positivo para
enterobacterias productora de BLEE y aquellos que presenten uocultivo positivo para

enterobacterias NO productoras de BLEE.

-Uso previo de antibidticoterapia:

La exposicién previa a los antibidticos dentro de los 60 dias, incluyendo determinados tipos
de antimicrobianos (cefalosporinas, un derivado de la penicilina, y fluoroguinolonas). (34)
(35)

-Sexo: Genero del paciente, registrado en la Historia Clinica. (23)

-Agente etioldgico: Para ITU son aquellos bacilos aerobios gramnegativos que constituyen
parte de la microbiota normal del intestino y que causan infeccion urinaria casi siempre por

via ascendente. Siendo los mas frecuentes la Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae (6) (36)
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2.6. Procedimiento:

Se remitio una carta de solicitud al director del Hospital Regional Docente de Trujillo para
obtener el permiso de acceso a las historias clinicas para la ejecucion del presente estudio. Una
vez aceptada la carta por la institucion.

1.  Se solicito al departamento de Estadistica del HRDT el nimero de historias clinicas con
el fin de identificar a los pacientes con diagndstico de Infeccion del tracto urinario, asi
como Infeccion por enterobacterias tipo BLEE.

2. Se reviso las historias clinicas que pertenecen al area de Medicina del afio 2016.

3. Se buscd y selecciond aquellas historias clinicas por conveniencia que cumplieron con
los requisitos del estudio tanto para el grupo casos como para el grupo control.

4.  Los datos pertinentes de cada historia clinica fueron vaciados mediante un instrumento
de recoleccion de datos. (ANEXO 1)

Se completé el llenado de la hoja de recoleccidn de datos en ambos grupos de estudio.

o o

Se recogid la informacion de todas las hojas de recoleccién de datos y se elaboré la base

de datos respectiva para proceder a realizar el anlisis respectivo.

2.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos:

Se realiz6 un muestreo aleatorio sistematico; en las oficinas de Archivo se reviso las historias
clinicas de los pacientes que ingresaron al estudio; recogiéndose los datos de las historias
clinicas seleccionadas en la hoja de recoleccion. Dicho instrumento fue elaborado por el

personal investigador en funcion del problema y los objetivos propuestos.

2.8. Procesamiento y anlisis estadistico:

Estadistica descriptiva: Una vez obtenida la informacion, la organizacion de datos se realizé
a través de una matriz de tabulacion, instalada en una PC con procesador corei 7 con
Windows 8, y construida mediante el Programa Estadistico para Investigacion Médica (SPSS
version 24.0). Los resultados se presentaron en cuadros de doble entrada con distribucién de
frecuencias absolutas y relativas de acuerdo a los objetivos planteados. Ademas, se emplearon
los gréficos de barras o sector circular para alguna variable de interés y obtener asi una mejor

interpretacion de los resultados.

24



Estadistica Analitica: En el anlisis estadistico se hizo uso de la prueba de Chi cuadrado para
las variables cualitativas y de la prueba t de student para las variables cuantitativas; las
asociaciones fueron consideradas significativas si la posibilidad de equivocarse fue menor al

5% (p < 0.05). Asi mismo por ser estudio de casos y controles se usara el OR.

a/c
OR = b/d

2.9. Consideraciones éticas.

La informacion obtenida durante este proceso sera de uso exclusivo del personal investigador,
manteniéndose en secreto y anonimato los datos obtenidos al momento de mostrar los
resultados obtenidos, siguiendo las Pautas Eticas Internacionales para la Investigacion

Biomédica en seres humanos (42) y la declaracion de Helsinki(43).

Ademas se tuvo en cuenta la Ley General de Salud N° 26842, (articulo 25), cuando fuere
utilizada con fines académicos o de investigacion cientifica, siempre que la informacién
obtenida de la historia clinica se consigne en forma anonima; (articulo 28), la investigacion
analitica con personas debe cefiirse a la legislacion especial sobre la materia y a los postulados
éticos contenidos en la Declaracion de Helsinki. (44)

Asi mismo se considero los principios del Colegio Médico del Perd, el médico debe mantener
el anonimato del paciente cuando la informacion contenida en la historia clinica sea utilizada

para fines de investigacion o docencia (Art° 95) (45).

Se solicito la aprobacion del Director del Hospital Regional Docente de Trujillo teniendo en
cuenta que toda la informacién proporcionada de la historia clinica sera de carécter

confidencial y s6lo tendra acceso a ella el personal investigador.
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I11. RESULTADOS

Del 1 de enero al 31 de diciembre del 2016 se incluyeron al estudio 102 pacientes que
cumplieron los criterios de seleccidn, agrupandose en dos grupos: 34 casos y 68 controles. En
el analisis se observa que la variable: uso previo de antibioticoterapia expresa riesgo de
infeccion del tracto urinario por enterobacterias productoras de BLEE a nivel muestral, lo que
se traduce en un odss ratio > 1; expresa este mismo riesgo a nivel poblacional lo que se
traduce en un intervalo de confianza al 95% > 1 y finalmente expresa significancia de este
riesgo al verificar que la influencia del azar es decir el valor de p es inferior al 5%; estas 3
condiciones permiten afirmar que esta condicién es factor asociado para infeccién del tracto
urinario por enterobacterias productoras de BLEE en el contexto de este andlisis, los cuales
son mostrados en la TABLA N° 01. Ademaés se encontrd que de los pacientes que presentaron
ITU por enterobacterias productoras de BLEE, el 76,5% estuvo expuesto al factor asociado,
evidenciandose en el GRAFICO N°01.

De las familias de antibidticos usados previamente, se clasificd si usaron previamente sélo uno
de los farmacos descritos o la combinacién de dos a mas; encontrandose que el uso previo de
solo Cefalosporinas presentd una frecuencia de 29,4%, las Fluoroquinolonas de 8,8% y sélo
Penicilinas de 0%. Sin embargo el uso previo de dos familias de antimicrobianos mostré que
las Cefalosporinas y Fluoroquinolonas presentaron una frecuencia de 23,5%, un 8,8% recibio
Penicilinas y Fluoroquinolonas y s6lo un 2,9% recibié Penicilinas y Cefalosporinas. Se
encontré ademas que solo un 2,9% recibi6 previamente las tres familias de fa&rmacos, como se
observa en la TABLA N° 02, asi como en el GRAFICO N°02.

El microorganismo mas frecuentes causantes de infeccion del tracto urinario por
enterobacterias productoras de BLEE en pacientes del Hospital Regional Docente de Trujillo
es E. coli en un 73.5%, seguido de un 20.6% de pacientes con K. pneumoniae, ademas se
encontré un 2.9% por Proteus mirabilis y un 2.9% por Providencia stuartit, de este ultimo se
registré que no existio exposicion previa a antibioticos, sin embargo presentd HBP asi como
nefrolitiasis. Resultados que se evidencian en la TABLA N° 03, asi como en el diagrama
circular del GRAFICO N°03.
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En relacion al género se evidencia que la ITU por enterobacterias productoras de BLEE fue
mas frecuente en el sexo femenino (52,9%) en comparacion con el sexo masculino (47,1%).
TABLA N°04 y GRAFICO N°04.
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TABLA N° 01:

USO PREVIO DE ANTIBIOTICO COMO FACTOR ASOCIADO PARA ITU POR
ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE BLEE EN HOSPITALIZADOS EN EL
SERVICIO DE MEDICINA DEL HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO.

USO PREVIO DE ITU por: Total
ANTIBIOTICOS
BLEE NO BLEE
N % n % n %
Si 26 59,1% 18 40,9% 44 100,0%
No 8 13,8% 50 86,2% 58 100,0%
Total 34 33,3% 68 66,7% 102 100.0%

Odds ratio = 9,02 1. C. 95% [ 3.46; 23.5]

Chi - cuadrado=23,10 p =0.001<0.05

Fuente: Historias clinicas del servicio de archivo del Hospital Regional Docente de Trujillo

durante el periodo entre Enero y Diciembre 2016.
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GRAFICO N° 01:

USO PREVIO DE ANTIBIOTICO EN PACIENTES CON ITU POR ENTEROBACTERIAS
PRODUCTORAS DE BLEE EN HOSPITALIZADOS EN EL SERVICIO DE MEDICINA
DEL HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO.

B Uso previo de ATB

H No uso previo de ATB

Fuente: Historias clinicas del servicio de archivo del Hospital Regional Docente de Trujillo

durante el periodo entre Enero y Diciembre 2016.
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TABLA N° 02:

USO PREVIO DE PENICILINAS, CEFALOSPORINAS Y FLUROQUINOLONAS EN ITU
POR ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE BLEE EN EL HOSPITAL REGIONAL
DOCENTE DE TRUJILLO.

ANTIBIOTICOS ITU por BLEE
n %
Cefalosporinas 10 29,4%
Fluoroquinolonas 3 8,8%
Penicilinas 0 0%
Cefalosporinas y 8 23,5%
Fluoroquinolonas
Cefalosporinas y Penicilinas 1 2,9%
Fluoroquinolonas y Penicilinas 3 8,8%
Cefalosporinas, 1 2,9%

Fluoroquinolonas y Penicilinas

Fuente: Historias clinicas del servicio de archivo del Hospital Regional Docente de Trujillo

durante el periodo entre Enero y Diciembre 2016.
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GRAFICO N° 02:

USO PREVIO DE PENICILINAS, CEFALOSPORINAS Y FLUROQUINOLONAS EN ITU
POR ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE BLEE EN EL HOSPITAL REGIONAL
DOCENTE DE TRUJILLO.

Cefalosporina Fluoroquinolonas y Penicilinas h 2.9

Fluoroquinolonas y Penicilinas [N 8.8

Cefalosporinas y Penicilinas [l 2.9

Cefalosporinas y Fluoroquinolonas [N 2355
P y a "%
0

Penicilinas

Fluoroquinolonas [N 5.8

Cefalosporinas W 294

Fuente: Historias clinicas del servicio de archivo del Hospital Regional Docente de Trujillo
durante el periodo entre Enero y Diciembre 2016.



TABLA N° 03:

MICROORGANISMOS MAS FRECUENTES CAUSANTES DE INFECCION DEL
TRACTO URINARIO POR ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE BLEE EN EL
HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO.

MICROORGANISMO MAS FRECUENTES n %
CAUSANTES DE ITU

E. coli 25 73.5%
K. pneumoniae 7 20.6%
Proteus mirabilis 1 2.9%
Providencia stuartit 1 2.9%

Total 34 100%

Fuente: Historias clinicas del servicio de archivo del Hospital Regional Docente de Truijillo

durante el periodo entre Enero y Diciembre 2016

32



GRAFICO N° 03:

MICROORGANISMOS MAS FRECUENTES CAUSANTES DE INFECCION DEL
TRACTO URINARIO POR ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE BLEE EN EL
HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO

BE.coli mK.pneumoniae ® Proteus mirabilis M Providencia stuartit

2.9%

2.9%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos de la poblacion con diagndstico de Infeccion del Tracto
Urinario en un servicio de medicina del Hospital Regional Docente de Trujillo el periodo entre
Enero - Diciembre 2016.
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TABLA N°04:

GENERO MAS FRECUENTE EN LA INFECCION DEL TRACTO URINARIO POR
ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE BLEE EN EL HOSPITAL REGIONAL
DOCENTE DE TRUJILLO

SEXO ITU por BLEE
n %
Femenino 18 52,9%
Masculino 16 47,1%

Fuente: Historias clinicas del servicio de archivo del Hospital Regional Docente de Trujillo
durante el periodo entre Enero y Diciembre 2016
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GRAFICO N° 04:

GENERO MAS FRECUENTE EN LA INFECCION DEL TRACTO URINARIO POR
ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE BLEE EN EL HOSPITAL REGIONAL
DOCENTE DE TRUJILLO.

B Femenino

H Masculino

Fuente: Historias clinicas del servicio de archivo del Hospital Regional Docente de Trujillo
durante el periodo entre Enero y Diciembre 2016
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IV. DISCUSION

Las bacteriemias por E. coli con BLEE constituyen una entidad clinica grave que, al igual que
otras infecciones causadas por microorganismos multirresistentes, supone un reto a la hora de
instaurar un tratamiento antibidtico correcto que no favorezca el desarrollo de resistencias por

otros mecanismos. (29)

Tras el andlisis de los resultados obtenidos en este trabajo se encontrd que la antibioticoterapia
previa a la infeccion constituye un factor asociado estadisticamente significativo, lo que
concuerda con los antecedentes citados. Sin embargo Ruiz (25) obtuvo un OR de 2,95 para el
consumo de antibioticos en los 90 dias previos; Cheol-In Kang (37) encontr6é un OR, 4,88 para
el uso previo de antibidticos en los 90 dias previos; Alcantar-Curiel (38) obtuvo un OR =
6,86 para la exposicion previa a los antibidticos dentro de los 60 dias y Zeina (25) obtuvo un
OR de 7,06 para un consumo de antibioticos de 30 dias previos siendo principalmente
cefalosporinas (OR: 28,4).

Estas diferencias en el OR se justificarian en el tiempo de uso previo considerado, dando a
entender que el consumo mas reciente de antibidticos aumenta el riesgo de una eventual
infeccion por enterobacterias productoras de BLEE, siendo el resultado de Zeina el mas
cercano obtenido en este trabajo; ademas de la muestra tomada en este estudio es inferior a
estudios anteriores. Sin embargo es de considerar que otros factores pueden estar involucrados
como son demograficos, econdmicos o genéticos los cuales no han sido evaluados; asi como

las infecciones recurrentes sintomaticas.

La frecuencia del uso previo de antibidticos en pacientes con ITU por BLEE se encontro en el
estudio un valor de 76,5%, resultado similar al de Davila (34), quien determina un valor de
88,5% de 288 pacientes con ITU por BLE, por su parte Argles (36) determina un valor de
73,2% valor mas cercano al de nuestro estudio, debido al tamafio de su muestra. Todos estos
resultados muestran un valor alto relacionado a dicho factor el cual se debe al uso irracional de

antibidticos, no solo por los pacientes sino por el mismo personal de salud.
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Con respecto a los antibidticos previamente usados, no se evalud las significancia de cada
antibiotico, sélo su frecuencia, obteniendo que el uso previo de Cefalosporinas presentd una
mayor frecuencia (29,4%) seguido del uso previo de dos familias de antibioticos como son las
Cefalosporins y las Fluorogquinolonas con un 23,5%, resultado que concuerda con Escalante-
Montoya(35) quien encontrd6 que el uso de Cefalosporinas de tercera generacion
principalmente ceftriaxona y ceftazidima, present6 una frecuencia de 49,1%, seguido de las
fluorquinolonas como el ciprofloxacino (45,8%). Sin embargo no evalla la frecuencia del uso

de dos a mas familias de antibidticos.

Por su parte Alcantar-Curiel (38) determind que el uso de mas de dos diferentes familias de
antibidticos presentd significancia estadistica. Sin embargo en este estudio se encontr6 que el
uso de mas de dos familias de antibi6ticos tuvo un frecuencia de 2,9%.

El microorganismo mas frecuentes causante de infeccion del tracto urinario por
enterobacterias productoras de BLEE es E. coli en un 73.5%, seguido de un 20.6% de
pacientes con K. pneumoniae, resultado que es corroborado con lo hallado por Argies (36)
quien describe en su estudio que el microorganismo predominante en los urocultivos de
pacientes con ITU por BLEE fue E. coli tipo BLEE con un 78,4%, seguida de K. pneumoniae
con 77,2%. Esto se debe a que en humanos el principal reservorio de E. coli tipo BLEE es el

tracto digestivo, y su transmision se facilita por el contacto a través de las manos.

Sin embargo Rivera (15) concluye en su estudio que K. pneumoniae es hallada con mas
frecuencia que E. coli en el ambiente hospitalario, sobre todo en superficies inanimadas,
debido a su mayor capacidad para sobrevivir sobre las superficies, facilitando la colonizacion
de los pacientes.

Shams (33) describe que el microorganismo predominante en los urocultivos de pacientes con
ITU por BLEE fue la E. coli (64,1%), seguido de K. pneumoniae con un 35,89% resultado

mas cercanos obtenidos en este estudio.

Tanto Argles (36), Rivera (15) (46) y Shams (33) concluye que la E. coli, K. pneumoniae, son

las dos principales especies productoras de BLEE, mas frecuente, asociandose con brotes
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intrahospitalarios por cepas resistentes, lo cual coincide con este estudio. Para todos ellos el
principal vehiculo de trasmision seria el contacto a través de las manos, tanto del personal de

salud que trabaja en el hospital asi como de portadores sanos.

En relacién al genero se evidencia que la ITU por enterobacterias productoras de BLEE fue
mas frecuente en el sexo femenino (52,9%), resultado corroborado con la mayoria de estudio
citados, excepto con Adrianzén (21) quién determina en su estudio que el mas frecuente fue el
sexo masculino (60%), sin embargo los demas difieren ligeramente en cuanto a cifra pero
todos evidencian que el género femenino es el mas frecuentemente afectado. Gutiérrez (23)
hall6 un 68,4%, para este mismo género Davila (34) un 61,8%, Escalante (35) un 55,9%. El
mayor porcentaje descrito fue por Alcantar que encontrd un frecuencia de 95,5% en el sexo

femenino.

Estas diferencias se deben sobre todo a las caracteristicas anatdbmicas como son menor
longitud de la uretra, menor distancia entre el ano y el meato urinario. Sin embargo estas
caracteristicas son de manera general para las ITU, con respecto a estas pero producidas por
enterobacterias productoras de BLEE algunos reportes (6) (21) (29) informan que el sexo
masculino es un factor asociado, no obstante no se ha encontrado significancia estadistica
entre el sexo y la ITU por enterobacterias productoras por BLEE. (21) (38)

Las limitaciones de este trabajo incluyen que al ser un estudio retrospectivo no permitié una
exhaustiva recoleccion de informacidn: exposicion de factor no registrado, urocultivos no
registrados, muestras tomadas posteriores a la instauracion de la terapia antibiotica, en algunos
casos urocultivos no realizados o procesados en instituciones particulares; esto Gltimo se

evidencio sobre todo en el Gltimo trimestre debido a que no se contaba con medios de cultivo.

Con respecto a los resultados, pudieron haber existido falsos positivos como falsos negativos
debido a las limitaciones de la prueba de screening empleada para detectar BLEE, perdiendo

aislamientos positivos.

Finalmente no se determind la frecuencia de los tipos de fenotipos especificos de las cepas

BLEE positivas, debido a que en algunos urocultivos no se realizaron. Ademas esta la falta del
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andlisis estadistico a las familias de antibidticos usados previamente, debido a que sélo se

determino la frecuencia.

V. CONCLUSIONES

1. El uso previo de antibidticos es un factor asociado para ITU por enterobacterias
productoras de BLEE en hospitalizados en el servicio de medicina del Hospital Regional
Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016.

2. El 76,5% con ITU por enterobacterias productoras de BLEE en hospitalizados en el
servicio de medicina del Hospital Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero
2016 a Diciembre 2016 tuvo exposicion previa de antibiéticos.

3. Los antibioticos previamente usados mas frecuentes fueron las Cefalosporinas, seguidas
del uso de dos familias como son las Cefalosporinas y Fluoroquinolonas en pacientes
con ITU por enterobacterias productoras de BLEE en hospitalizados en el servicio de
medicina del Hospital Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a
Diciembre 2016

4.  El microorganismo mas frecuente aislado en los urocultivos positivos para
enterobacterias productoras de BLEE fue E. coli productora de BLEE en hospitalizados
en el servicio de medicina del Hospital Regional Docente de Trujillo en el periodo de
Enero 2016 a Diciembre 2016.

5. El sexo femenino fue el mas frecuente en lo pacientes con ITU por enterobacterias
productoras de BLEE en hospitalizados en un servicio de medicina del Hospital

Regional Docente de Trujillo en el periodo de Enero 2016 a Diciembre 2016
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VI. RECOMENDACIONES

Difundir el uso racional de antibi6ticos, regulando el uso de cefalosporinas de tercera

generacion, fluoroquinolonas u otros farmacos inductores de resistencia.

Evaluar la presencia de fuentes ambientales comunes de infeccion y realizar campafias

de promocion y prevencion de salud para mejorar la practica de lavado de manos

Estudios posteriores deben observar el uso previo de antibioticos de manera especifica
encontrando su significancia; ademas considerando otras variables como son infecciones

recurrentes sintomaticas, caracteristicas demograficas, econémicas.

Se sugiere ampliar la poblacion de estudio y realizarse en otras instituciones
hospitalarias, comparando el punto de corte establecido en otro tipo de poblacion.

Realizar un estudio prospectivo para poder observar el real impacto de la exposicion
previa a antibioticos en el desarrollo de infecciones por enterobacterias productoras de
BLEE y que no solo involucre infecciones del tracto urinario, indagando si su origen es

nosocomial o adquirido en la comunidad.
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INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

VIIl. ANEXOS

ANEXO 1

CASOS: Pacientes con Infeccion del Tracto Urinario por enterobacterias productoras de BLEE
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CONTROLES : Pacientes con Infeccion del Tracto Urinario por enterobacterias NO
productoras de BLEE

Antibioticoterapia previo
N° | Historia | Inicial | Sexo [ Uso Tipo

clinica es Si | No | Cefalospori | Fluoroquino | Penicilina
na lona

Agente
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ANEXO 2

SOLICITA APROBACION E INSCRIPCION
DE PROYECTO DE TESIS Y ASESOR
Sefior Ms.
JORGE LUIS JARA MORILLO
Presidente del Comité de Investigacion de Facultad de Medicina

Fiorella Patricia Sanchez Guanilo identificada con ID 000077912, alumna de la Escuela de
Medicina, con el debido respeto me presento y expongo:

Que, siendo requisito indispensable para poder optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano,
recurro a su digno despacho a fin de que se apruebe e inscriba mi proyecto de tesis titulado
“ANTIBIOTICOTERAPIA PREVIA COMO FACTOR ASOCIADO A INFECCION
DEL TRACTO URINARIO POR ENTEROBACTERIAS PRODUCTORAS DE
BETALACTAMASAS DE ESPECTRO EXTENDIDO EN HOSPITALIZADOS EN UN
SERVICIO DE MEDICINA”.

Asi mismo informo que el docente Maria Agreda Ulloa, sera mi Asesora, por lo que solicito
se sirva tomar conocimiento para los fines pertinentes.

Por lo expuesto es justicia que espero alcanzar.

Trujillo, 27 de septiembre del 2016

Fiorella Patricia Sanchez Guanilo

ID: 000077912
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ANEXO 3

“ANO DEL BUEN SERVICIO AL CIUDADANO.”

SOLICITUD DE AUTORIZACION DE PROYECTO DE TESIS

DR. EDINSON ESCOBEDO PALZA
Director Ejecutivo del Hospital Regional Docente de Trujillo

Yo, Fiorella Patricia Sdnchez Guanilo con D.N.I N° 72671905 alumna de la facultad de
Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego, con email
pafisanchez@hotmail.com, me presento y expongo:

Que por motivos de ejecutar investigacion solicito autorice realizar mi proyecto de tesis:

“Antibioticoterapia previa como factor asociado a Infeccion del Tracto Urinario por
Enterobacterias productoras de Betalactamasas de Espectro Extendido en hospitalizados en un
servicio de medicina”.

Consistente en la revision de historia clinicas de pacientes con diagnostico de Infeccion del

Tracto Urinario, correspondiente al departamento de Medicina Interna del Hospital Regional
Docente Trujillo; durante el periodo entre ( Enero 2016- Diciembre 2016).

Por lo expuesto es justicia que espero alcanzar.
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FIORELLA PATRICIA SANCHEZ GUANILO
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