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1. RESUMEN

Introduccioén: La infeccion de vias urinarias es una de las infecciones bacterianas
mas frecuente en Pediatria y las Enterobacterias son los microorganismos mas
frecuentemente implicados, principalmente Escherichia coli. Establecer su
diagnostico es dificil debido a la falta de especificidad del cuadro clinico. Sin
embargo, el tratamiento precoz con antibioticos podria reducir la gravedad de sus
complicaciones por lo que la eleccion del tratamiento empirico debera apoyarse en
el conocimiento de los microorganismos frecuentemente asociados y las

resistencias locales.

Objetivo general: Conocer los perfiles de resistencia de Enterobacterias a los
antibioticos en pacientes con infeccidén de vias urinarias hospitalizados en el

Hospital Para El Nifio Poblano durante el afio 2018.

Material y metodologia: Estudio observacional, descriptivo, transversal y
retrospectivo en el que se analizaron 328 expedientes de pacientes de los cuales
el 4% fueron incluidos y el 96% restantes fueron excluidos por no contar con los
siguientes criterios de inclusion: pacientes hospitalizados en el Hospital Para El
Nifio Poblano en el ano 2018 con infeccidon de vias urinarias por cepa de
Enterobacteria resistentes o multiresistente y con antibioticoterapia previa al

diagnéstico.

Resultados:El género femenino fue el mas afectado (60%) y la bacteria con mas
frecuencia aislada fue Escherichia coli BLEE + (72%). Se observo un alto
porcentaje de bacterias BLEE + (86%). Los perfiles de resistencias de
enterobacterias a antibioticos en nuestra poblacion fueron principalmente hacia
Aminopenicilina  (Ampicilina  100%, Ampicilina con Sulbactam 85%),
Cefalosporinas (Ceftriaxona 92%, Cefepime 92%), Quinolonas (Ciprofloxacino
71%) y Sulfas (Trimetropim con Sulfametoxazol 64%).



Conclusiones: Conociendo los perfiles de resistencia locales de enterobacterias
de los nifios hospitalizados en el Hospital Para El Nifio Poblano, se sugiere como
alternativa terapéutica iniciar tratamiento empirico con aminoglucosidos mientras

se espera el resultado del urocultivo y antibiograma.

Palabras clave: Infeccion de vias urinarias, Resistencia bacteriana,

Enterobacterias, Antibidticos.



2. INTRODUCCION
La infeccién de vias urinarias (IVU) es una de las infecciones bacterianas mas
frecuentes en Pediatria segun la literatura (1) y es definida por la Guia de Practica
Clinica (GPC) como patologia del sistema urinario secundaria a un agente

infeccioso que causa un proceso inflamatorio (2).

La literatura reporta que las Enterobacterias son los microorganismos mas
frecuentemente asociados. El germen mas frecuentemente implicado en la
produccion de IVU en nifios es Escherichia coli, responsable de mas del 75% del
total de las infecciones y de casi el 90% de las infecciones no complicadas. El
resto de microorganismos son poco frecuentes y ninguno de ellos llega a causar
por si solo el 5% de las IVU. Entre estos ultimos destacan Enterobacterias como

Klebsiella, Proteus, Enterobacter, Pseudomonas aeruginosa 'y Enterococcus (1).

La fiebre sin foco infeccioso aislado es una la manifestacién clinica mas comunes
de IVU durante la infancia por lo que ante su presencia los médicos debemos
sospecharlo para asi buscar intencionadamente y con ello diagnosticarlo o
descartarlo. Sin embargo, establecer el diagndstico de IVU en etapas tempranas
de la nifiez es dificil debido a la falta de especificidad del cuadro clinico, la
dificultad en la recoleccién de la muestra y el riesgo de contaminacion por el
meétodo de recoleccidon. Pero la literatura establece que la prueba definitiva para el
diagnostico de IVU es el urocultivo y su antibiograma orienta sobre el tratamiento
definitivo (1).

La eleccion del tratamiento empirico de la IVU debera basarse en el conocimiento
de los microorganismos mas frecuentemente aislados (las Enterobacterias) y en
las resistencias locales documentadas. Un tratamiento precoz y empirico con
antibioticos podria reducir la gravedad de las complicaciones renales. Sin
embargo, por otro lado, numerosos estudios han demostrado que la exposicion
previa a agentes antimicrobianos, como los Betalactamicos que entre ellos se

encuentran los antibioticos de primera eleccién utilizados en el tratamiento de
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infeccion de vias urinarias, es el factor de riesgo mas importante para el desarrollo
de resistencia bacteriana lo cual puede resultar en retrasos del tratamiento y con
ello aumentar el riesgo de complicaciones como progresion a pielonefritis aguda e
incluso formacién de cicatrices renales. Asi mismo, el retraso del tratamiento
secundario a resistencias bacterianas implica mayores costos en salud en

comparacion con infecciones causadas por patdégenos sensibles (1).

Por lo anterior este protocolo de investigacion se realizé con el fin de establecer
los perfiles de resistencia de Enterobacterias a los antibioticos en pacientes
hospitalizados con infeccion de vias urinarias en el hospital para el nifio poblano
en el afio 2018. Lo anterior se estudio con el fin de mediar el actuar médico y asi
evitar sepas mas resistentes y con escasa sensibilidad ya que esto puede llegar a
tener impacto sobre el tratamiento y evolucion del paciente y con ello aumentar las
comorbilidades de los pacientes, los dias de estancia intrahospitalaria y los gastos

al sector salud que esto genera (1).
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3. ANTECEDENTES

3.1 Antecedentes Generales:

La infeccion del tracto urinario es una de las infecciones bacterianas mas comunes
en Pediatria, ya que esta documentado que durante la infancia, antes de los siete
anos de edad, del 2% al 3% de los varones y del 8% al 10% de las nifias
presentaran una IVU sintomatica, siendo mas frecuente en los primeros seis
meses de vida en los varones y con un incremento progresivo en el género
femenino a partir del afio de edad, con alta probabilidad de recurrencia (>30%)(1,
3).

Se define a la infeccion de vias urinarias (CIE 10 N39.0) como un trastorno del
sistema urinario en el que existe un proceso inflamatorio secundario a la presencia

de un agente infeccioso (2).

Se puede clasificar a la IVU desde un punto de vista practico, como pielonefritis
aguda [PNA] a aquella sintomatica que afecta al parénquima renal y como
infeccion de vias urinarias bajas o cistitis a aquella que no afecte el parénquima

renal.

Se considera IVU recurrente si se cumple con alguna de las siguientes
caracteristicas: dos o mas episodios de pielonefritis aguda al afio, uno o mas
episodios de cistitis junto con un episodio de pielonefritis al afio, o tres episodios o
mas de cistitis durante un afno. Finalmente, se define la IVU como complicada o
atipica si el paciente presenta sepsis, tumoracion vesical o abdominal, escaso flujo
urinario, creatinina plasmatica aumentada, mala respuesta al tratamiento tras 48-

72 horas de su inicio o si se aisla un microorganismo diferente a E. coli.

La via ascendente es la principal via de llegada de microorganismos al sistema
urinario, es decir, los gérmenes del intestino y la zona perineal ascienden y
colonizan la uretra. Sin embargo, la colonizacion puede producirse por via

hematdgena durante periodo neonatal o circunstancias concretas (1).
El vaciamiento vesical frecuente y completo constituye el principal mecanismo de
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defensa frente a la IVU. Por otro lado, en algunos trabajos se evidencia a la

lactancia materna prolongada durante mas de seis meses como factor protector.

Por el contrario, se considera factor de riesgo para presentar IVU a cualquiera
anomalia del tracto urinario que favorezca el enlentecimiento del flujo urinario
como el reflujo vesicoureteral dilatado; Asi mismo, la fimosis en lactantes varones,
los pacientes no circuncidados en los primeros 3 meses de vida, la disfuncion del
tracto urinario inferior, la instrumentacion de las vias urinarias, la vejiga
neurogena, el estrefimiento y la nefrourolitiasis, se consideran como factor de

riego para presentar IVU (1).

Por otro lado, el género femenino durante el primer afio de vida es considerado
como factor protector (4). Sin embargo, durante la etapa escolar es comun la
presencia de IVU recurrentes debido a habitos inadecuados de aseo en el area
genital, ya que posterior a la miccion o defecacion realizan la limpieza dirigiendo el
papel higiénico en sentido postero anterior, con lo que arrastran las bacterias de la
region anal a los genitales y a la uretra facilitando su colonizacion por dichos
microorganismos. Por lo que se debe hacer hincapié en la revision y correccion de

estos habitos por parte de los padres.

Las Enterobacterias son los microorganismos mas frecuentemente implicados en
las IVU en los nifos, siendo E. Coli, la Enterobacteria mas frecuentemente aislada
y responsable del 60-80% del total de las infecciones y de casi el 90% de las IVU
no complicadas. El resto de microorganismos son poco frecuentes, representan el
5% de las IVU y ninguno de ellos llega a causar por si solos las IVU. Entre estos
ultimos destacan Enterobacterias como Klebsiella pneumonia, Klebsiella oxytoca,
Serratia marcescens, Proteus, Enterobacter cloacae, Enterococcus faecalis y

Pseudomonas aeruginosa.

La fiebre sin foco es la manifestacion clinica mas frecuente en esta época de la
vida y obliga a la realizacién de un analisis de orina cuando se presenta, aunque
tan solo el 5-7% de los cuadros febriles sin foco estan provocados por una IVU.
Sin embargo, este porcentaje se eleva al 18-20% en varones menores de tres
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meses y al 15% en nifas mayores de 12 meses (1). Asi mismo, en nifos
continentes los sintomas urinarios clasicos como disuria, polaquiuria, tenesmo
vesical, urgencia miccional y/o dolor suprapubico cobran mayor importancia para
el diagnostico. Por otro lado, se establece que la asociacion de fiebre, escalofrios,
malestar general y/o dolor son sugerentes de pielonefritis (3).

Establecer el diagnostico de IVU en etapas tempranas de la nifiez es dificil debido
a la falta de especificidad del cuadro clinico, la dificultad en la recoleccion de la

muestra de orina y el riesgo de contaminacion por su método de recoleccion.

Es indispensable utilizar un examen general de orina con estudio microscépico del
sedimento urinario, asi como el cultivo de la orina para realizar el diagnostico de
IVU. El estudio microscépico del sedimento urinario incluye: la busqueda de

leucocitos (>5 leucocitos/campo), bacterias y tincion de Gram (2).

Para la recoleccion de la muestra el chorro miccional (chorro medio) con higiene
previa de genitales es la técnica de eleccion para la recogida de orina en nifios
continentes, porque muestra aceptables indicadores de validez diagndstica
cuando se compara con la puncién supra pubica (sensibilidad y especificidad
superior al 75%). En los nifilos que no controlan su esfinter urinario, el método de
recogida mediante bolsa adhesiva estd aceptada para un despistaje inicial
sistematico, sin embargo, los resultados positivos obtenidos con muestras de orina
recogidas con bolsas colectoras adhesivas deben ser confirmados con una nueva
muestra tomada mediante sondaje vesical para su cultivo ya que las bolsas

adhesivas tienen elevadas tasas de contaminacion (>50-60%) (1, 3).

La prueba definitiva para el diagnéstico de IVU es el urocultivo, orientando el

tratamiento definitivo segun su antibiograma.

La interpretacion del urocultivo positivo depende de la técnica de toma de la
muestra, si se obtiene mediante cateterismo vesical el umbral es De >10 000
UFC/ml de un germen (1), si la muestra se obtuvo por chorro medio el umbral
sugerido es de > 100,000 UFC/ml en caso de Gram negativos y > 10,000 UFC/ml
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en caso de Gram positivos y/u hongos (2) , si la recoleccion de orina se realizé
mediante bolsa adhesiva se requiere 2100 000 UFC/ml de un germen; y por
puncion suprapubica se clasifica como patolégico a cualquier crecimiento de
gérmenes Gram (-) y al crecimiento de algunos cientos de colonias de cocos Gram

(+).

La duracion recomendada del tratamiento antibiotico para IVU febriles es de 10-14
dias. En nifios con infeccién IVU bajas o afebril, es aceptable pautas cortas de
tratamiento por 3 a 5 dias de duracion, pero si se trata de episodios recidivantes o
en pacientes menores de dos afos de edad se recomiendan pautas de 7-10 dias
de tratamiento.

La decisidon sobre el tratamiento en cada paciente debe basarse dependiendo del
resultado del urocultivo y su antibiograma. La eleccion del tratamiento empirico de
la IVU debera basarse en el conocimiento de los microorganismos mas
frecuentemente aislados (las Enterobacterias) y en las resistencias locales
documentadas. Un tratamiento precoz y empirico con antibiéticos podria reducir la
gravedad de las cicatrices renales y con ello el desarrollo tanto de hipertension

arterial como de enfermedad renal cronica.

Para el tratamiento antibiotico empirico de la IVU afebril, parece adecuado utilizar
Amoxicilina-Clavulanico, Fosfomicina, Nitrofurantoina, Cefalosporinas de segunda
generacion o Trimetoprim- Sulfametoxazol (TMP-SMX). IVU febril podrian
utilizarse de manera ambulatoria Cefalosporinas de tercera generacién por via oral
o como alternativa Amoxicilina-Clavulanico, Ciprofloxacino o un Aminoglucésido
como Gentamicina IM; y en caso de hospitalizacién y tratamiento intravenoso en
nifo previamente sanos y con adecuada funcién renal la Gentamicina tiene baja
tasa de resistencia o como alternativa puede utilzarse Cefalosporina de tercera
generacion, que deben ser de primera elecciébn en casos de sepsis, meningitis,

insuficiencia renal o antecedentes de dafio nefrouroldgico (1, 3).

Si no se observa mejoria clinica tras 48-72 horas del inicio del tratamiento

antibidtico debe reevaluarse la eficacia del mismo, siendo recomendable un nuevo
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urocultivo.

La resistencia a antibidticos puede resultar en retrasos del tratamiento,
aumentando el riesgo de progresion a pielonefritis aguda y cicatrices renales, asi
como mayores costos en salud en comparacion con infecciones causadas por
patogenos sensibles. Numerosos estudios han demostrado que el factor de riesgo
mas importante para el desarrollo de resistencia es la exposicion previa a agentes

antimicrobianos (5).

El ingreso hospitalario en pacientes con diagnodstico de IVU se basa en la
presencia de uno o mas de los siguientes criterios generales: afectacién del
estado general (incluyendo signos de deshidratacion, alteracion en el estado de
alerta, palidez de piel y tegumentos, piel marmédrea, entre otros), intolerancia a la
via oral, indicacién de tratamiento endovenoso por la gravedad del caso, falta de
respuesta al tratamiento ambulatorio por via oral tras 48 horas de tratamiento
correcto y a dosis correcta, inmucompromiso, pacientes menores de 3 meses o

sospecha de mal apego al tratamiento por entorno familiar (2, 3).

Se recomienda repetir urocultivo a todo paciente con IVU tras 48 a 72 horas de
inicio de tratamiento antimicrobiano para evaluar la respuesta microbiolégica y

revalorar manejo segun sensibilidad antimicrobiana (2).

La resistencia bacteriana se define como la capacidad de una bacteria para
sobrevivir en concentraciones de antibiético que inhiben o matan a otras de la

misma especie (6).

Desde el punto de vista clinico se define a una bacteria como sensible a un
antibacteriano cuando la concentracion de este en el sitio de la infecciéon es al
menos 4 veces superior a la concentracion minima inhibitoria (CIM). Una
concentracion menor de la CIM califica a la bacteria como resistente, en cambio se
consideran como moderadamente sensibles si presentan valores intermedios de la
CIM.
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De igual manera la resistencia se puede clasificar en Natural o intrinseca y
adquirida. La resistencia intrinseca o natural es una propiedad especifica de las
bacterias y su aparicion es previa al uso de los antibacterianos. En este caso
todas las bacterias de la misma especie son resistentes a algunas familias de
antibioticos y eso les permiten tener ventajas competitivas con respecto a otras
cepas, pudiendo sobrevivir ante el uso de esos antibidticos.

La resistencia adquirida representa un problema en la practica clinica porque solo
se detectan mediante pruebas de sensibilidad y se manifiesta mediante el fracaso
terapéutico en pacientes infectados por cepas de un microorganismo que antes

era sensible ante un antimicrobiano especifico.

La aparicion de la resistencia de una bacteria ante un antibacteriano se produce
mediante mutaciones o por la trasmisién de material genético extracromosdémico
proveniente de otras bacterias. Cuando se trata de mutaciones la resistencia se
trasmite de forma vertical de generacion en generacion. En cambio, la trasferencia
de genes se realiza horizontalmente mediante plasmidos u otro material genético
movible como integrones y transposones; permitiendo la trasmision no solo de
generacion en generacion, sino también a otras especies bacterianas. De esta
forma una bacteria puede adquirir la resistencia a uno o varios antibiéticos sin

necesidad de haber estado en contacto con estos (7).

La resistencia en aumento hacia los antibidticos es un problema y una
preocupacion a nivel mundial, que plantea desafios unicos microbiolégicos con
respecto a la prevencion y tratamiento efectivo de diversas infecciones. Esto es
especialmente alarmante cuando se consideran a los microorganismos
productores de betalactamasas de espectro extendido (BLEE) de los cuales los
bacilos Gram negativos son los mas frecuentes, principalmente las

Enterobacterias.

Las betalactamasas de espectro extendido son un grupo de enzimas de
codificacion plasmidica producidas principalmente por Enterobacterias y su
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aspecto hidrofilico afecta a las Amino-penicilinas, Carboxi-penicilinas y Ureido-
penicilininas, monobactamicos, cefalosporinas de primera, segunda, tercera y
cuarta generacion con excepcion de las Cefamicinas. No hidrolizan los
carbapenémicos ni la combinacion de betalactamicos con inhibidores de
betalactamasas como el Acido Clavulénico, Tazobactam y Sulbactam

Por lo anterior, la seleccion del esquema de tratamiento se ha complicado a
medida que la resistencia de los uropatdégeneos ha aumentado en todo el mundo y
las opciones terapéuticas se han reducido progresivamente por la presencia cada
vez mas frecuente de betalactamasas de espectro extendido (8).

3.2 Antecedentes Especificos:

En el aino 2017 el Boletin Médico del Hospital Infantil de México presentd el
estudio “Infeccidn del tracto urinario: un problema prevalente en Pediatria” donde
se evaluaron la resistencia antimicrobiana de E. coli en pacientes pediatricos con
infeccidn de vias urinarias en un hospital de Quito, Ecuador. En este estudio se
incluyeron 132 pacientes con urocultivos positivos de los cuales se analizaron 59
pacientes con aislamiento E. coli. Los autores reportaron resistencia a diferentes
antibidticos principalmente: a Ampicilina (Betalactamico que se incluye es este
protocolo de investigacion) 88% de pacientes hospitalizados y 92% en pacientes
de consulta ambulatoria; al Trimetroprim en el 61% en pacientes hospitalizados y
84% de la consulta externa; y resistencia al Acido Nalidixico en el 68% de los
pacientes de consulta externa. Por lo anterior Garrido et al. concluyeron
basandose en los resultados de su estudio, que estos tres antibacterianos no son
opciones adecuadas como terapia empirica en pacientes pediatricos con IVU en
Quito. Adicionalmente, observaron un 16.95% de E. coli con resistencia a
betalactamasa de espectro extendido. También mencionaron dentro de sus
conclusiones que es de suma importancia que la terapia empirica con antibiéticos
debe realizarse con base en estudios epidemiologicos propios para asi evitar la

resistencia bacteriana (9).
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Asi mismo, en un estudio transversal publicado en diciembre de 2017 que tiene
como titulo “Multirresistencia y factores asociados a la presencia de
betalactamasas de espectro extendido en cepas de E. coli provenientes de
urocultivos” durante 14 meses se aislador mediante urocultivo 353 cepas
provenientes de paciente ingresados en area de urgencias y hospitalizacion del
Hospital Cayetano Heredia en Peru de las cuales 45,9% se reportaron como
cepas multirresistentes segun el antibiograma. Observaron una incidencia de
BLEE en poblacion pediatrica de 16,3% vs. 31,1% en la poblacion adulta. Se
menciond que la presencia de BLEE en la poblacion pediatrica estudiada se
asocidé con encontrarse hospitalizado. Asi mismo hicieron mencion de que la
resistencia antibidtica se atribuyo, en parte, a la falta de programas de vigilancia y
control epidemiologico, y al consecuente uso irracional e inapropiado de
antibiéticos alcanzando valores de hasta un 84% en zonas periurbanas en
poblacion pediatrica. Por lo tanto, el estudio de la sensibilidad de los antibidticos
es util para la toma de decisiones terapéuticas, adecuado manejo de la infeccion y
para prevenir morbimortalidad en los pacientes. De igual manera hicieron mencion
que hace mas de 10 afos, la prevalencia reportada para cepas portadoras de
BLEE adquiridas en la comunidad era menor al 5%, en contraste, se reporté un
valor cercano al 17% de cepas portadoras de BLEE adquiridas en la comunidad
durante el 2015 en Chile. Con lo anterior confirmo que en los ultimos afios ha
incrementado la resistencia bacteriana por el uso irracional de antibiéticos lo cual
conduce a un mal manejo de infeccion de vias urinarias y con ello aumento de la

morbilidad de los pacientes (10).

De igual manera, en un estudio céntrico, transversal, prospectivo, observacional y
descriptivo, en el que se seleccionaron pacientes hospitalizados con infeccién de
vias urinarias en el servicio de Medicina Interna del Nuevo Sanatorio Durango,
Ciudad de México. Se aislaron bacterias mediante urocultivo, se tipificaron las
cepas mediante pruebas bioquimicas y se realizaron pruebas de sensibilidad y
resistencia mediante antibiograma en 78 pacientes los cuales presentaban

sintomatologia urinaria. En 46 muestras se obtuvieron aislamientos bacterianos y
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se identifico E. coli en 91.5%, de los cuales el 38.3% reportd caracteristicas BLEE
positivas. La mayor resistencia encontrada fue contra ampicilina-sulbactam,
ciprofloxacino, ceftriaxona y trimetoprim-sulfametoxazol los cuales son algunos
antibacterianos que se estudiaron en este trabajo de investigacion. Con su estudio
demostraron la alta incidencia de microorganismos productores de betalactamasas
en pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados en el servicio de
Medicina Interna del Nuevo Sanatorio Durango en México. Y concluyeron que el
alto porcentaje de cepas productoras de betalactamasas de espectro extendido es
un problema de salud creciente en todo el mundo que genera elevados costos en
tratamientos hospitalarios y ambulatorios. Por lo anterior, la prescripcién de
tratamiento empirico sin determinacion de la cepa y los patrones de resistencia
produce falla del tratamiento y posibles complicaciones del cuadro clinico por lo
que es necesario estudiar ampliamente los patrones de resistencia de los
patogenos locales para poder modificar los esquemas de prescripcion
recomendados actualmente en México (11).

Por otro lado, en el hospital pediatrico de Chile Roberto del Rio se realiz6 un
estudio descriptivo prospectivo, basado en analisis microbiolégico y de datos
clinicos en 163 pacientes entre 4 a 15 afos de edad con aislamiento de
enterobacterias mediante urocultivo recolectados del 1 de enero de 2013 al 27 de
agosto de 2014. En el estudio se incluyé aislamientos de urocultivos obtenidos por
segundo chorro con recuento de colonias mayor a 100.000 UFC/ml o por
cateterismo vesical con recuento de colonias mayor a 10.000 UFC/ml. Con este
trabajo de investigacion se concluyd que, en los pacientes pediatricos de su
institucion, piperaciclina con tazobactam presentd una susceptibilidad aceptable
(73,7%) en microorganismos resistentes a cefalosporinas de tercera generacion,
por lo que consideraron que es una alternativa de tratamiento de estas
infecciones, sobre todo cuando el antibiograma compruebe su susceptibilidad por
lo que estos antimicrobianos representan una alternativa de tratamiento antes de
escalar a carbapenémicos. Pero mencionaron que se necesita un numero mayor

de cepas para dar robustez a sus resultados y promover su uso empirico en este
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tipo de microorganismos resistentes. Ademas, no se puede promover el
tratamiento empirico con piperaciclina con tazobactam debido a que este estudio
se realizo en una poblacion en la que existe una baja circulacion de
microrganismos productores de BLEE y presentaban un limitado uso de
piperaciclina con tazobactam en su poblacién pediatrica por lo que no se puede
transpolar sus resultado con cualquier poblacidon. Sin embargo, mencionaron que
se observo que las infecciones causadas por enterobacterias multiresistentes son
cada vez mas frecuentes en Latinoamérica y consideran que esto representan un
problema serio de salud debido a su asociacion con una mayor morbimortalidad y
costos en salud por lo que expresaron que es de suma importancia desarrollar

estrategias destinadas a disminuir su prevalencia (12).
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

Las infecciones de vias urinarias es una patologia muy frecuente a la edad
pediatrica ya que el 8-10% de las nifias y el 2-3% de los nifios tendran una VU
sintomatica antes de los siete afios de edad. Aun en estos tiempos, no se
diagnostica oportunamente ya que la clinica en esta edad es muy inespecifica y
aunque contamos con métodos diagnosticos, como el urocultivo, con alta
sensibilidad y especificidad al no sospechar del diagnostico no se solicitan o
simplemente no se utilizan de manera correcta. Asi mismo el uso y abuso de
antibidticos causan cepas bacterianas con alta resistencia que dificulta el
tratamiento, prolonga los dias de estancia intrahospitalaria lo que conlleva a mayor
comorbilidad y complicaciones para los pacientes y mas gastos para el sector
salud. La literatura establece que cada afio aumentan las resistencias bacterianas
y esto se ha relacionado principalmente a la exposicion previa a agentes
antimicrobiano los cuales en muchos casos son prescritos sin necesidad o por
automedicacion. De igual manera se ha observado en los ultimos afios un
incremento de las resistencias bacterianas en pacientes hospitalizados en el
Hospital Para El Nifo Poblano (HNP). Con lo anterior podemos destacar que la
resistencia bacteriana no es solo un problema local en HNP, sino que es un
problema estatal, nacional y mundial por lo que debemos investigar el problema y
concientizar a los trabajadores de la salud y mediar el actual médico.

Por lo anterior nos hacemos la siguiente pregunta de investigacion:
¢ Cuales son los perfiles de resistencia de las Enterobacterias a los antibidticos en

pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados en el hospital para el nifio
poblano durante el afio 20187
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5. JUSTIFICACION:

El presente trabajo se realiz6é con el objeto de identificar los perfiles de Resistencia
de las Enterobacterias en los pacientes con infeccibn de vias urinarias
hospitalizados en Hospital Para el Nifio Poblano. Lo anterior se realizé con el fin
de mediar el actuar médico y evitar asi cepas mas resistentes y con escasa
sensibilidad ya que esto puede llegar a tener impacto sobre el tratamiento y
evolucion del paciente y con ello aumentar las comorbilidades de los pacientes, los
dias de estancia intrahospitalaria y los gastos al sector salud que esto genera.

Por lo anterior los resultados de esta investigacion podrian beneficiar a los
pacientes porque al evitar o prevenir la resistencia bacteriana tendran mayor
accesibilidad a su tratamiento con mejor evolucidn clinica y se evitarian
complicaciones o comorbilidades que pueden llegar a ocasionar las infecciones de
vias urinarias mal tratadas como seria el caso de lesion renal. En cuanto al sector
salud esta investigacion ayudaria a reducir gastos que le generan la prolongacion
de dias de estancia intrahospitalaria, los antibidticos utilizados para sepas
multiresistentes de altos costos y las comorbilidades que pueden llegar a
desarrollar estos pacientes.

Asi mismo, este trabajo tuvo como finalidad contribuir a la base de datos del
Hospital para el Nifio Poblano y compararlo con otras estadisticas observadas en
otra poblacién infantil de otras instituciones para observar y analizar las posibles
similitudes o diferencias encontradas y de esta manera poder llegar a
conclusiones o sugerir posibles soluciones ante esta problematica que ayudaria al
actuar del médico en su practica laboral.
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6. OBJETIVOS:
6.1 OBJETIVO GENERAL.:
Conocer los perfiles de resistencia de enterobacterias a los antibidticos en
pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados en el Hospital Para El
Niflo Poblano durante el afo 2018.

6.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:
-Conocer si recibieron tratamiento antibacteriano previo al resultado de urocultivo
los pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados en el hospital para el

nifio poblano.
-Determinar si el resultado de Urocultivo modifico el tratamiento antibiotico de los
pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados en el Hospital Para el Nifio

Poblano.

-Conocer los dias de estancia hospitalaria de los pacientes con infeccién de vias
urinarias hospitalizados en el Hospital Para el Nifio Poblano.
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7. MATERIAL Y METODOS:

7.1 Nombre del diseiio

El trabajo realizado comprendié la recoleccion sistematica y la evaluacion objetiva
de datos mediante la revision de expedientes clinicos electrénicos de Pacientes
hospitalizados en el Hospital Para El Nifio Poblano durante el afio 2018 para asi
determinar los perfiles de resistencia de Enterobacterias a los antibiéticos en
pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados en dicho hospital.

Utilizamos el método descriptivo y la informacion se obtuvo de la revision de los
expedientes clinicos electrénicos de pacientes hospitalizados en el Hospital Para
El Nifio Poblano durante el afio 2018 y del analisis del contenido de la misma.

Por lo tanto, la revision y analisis de expedientes clinicos electronicos constituyo el
elemento de mayor importancia en el proceso de la investigacion ya que se
identifico los perfiles de resistencia de Enterobacterias a los antibidticos.

7.2 Ubicacién Espacio-temporal

La investigacion se realizd con la informacion obtenida por medio de la
observacion de expedientes clinicos electronicos de Pacientes hospitalizados en el
Hospital Para EI Nifio Poblano durante el afio 2018 y asi se determino los perfiles
de resistencia de Enterobacterias a los antibidticos.

7.3 Caracteristicas del diseio

Con relacién a los objetivos formulados para el presente proyecto, de los recursos
con los que se disponian y del tipo especifico de problema que se quizo abordar
nuestro estudié fue:

e Por la participacion del investigador: observacional

e Por el propésito u objetivo del estudio: descriptivo

e De acuerdo con la evolucion del fendmeno: transversal

e De acuerdo al periodo en que se captara la informacién: retrospectivo.
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7.4 Poblacién Elegible

Expedientes electronicos de pacientes hospitalizados en el Hospital Para El Nifio

Poblano durante el ano 2018.

7.5 Tamano de la muestra:

No probabilistico a conveniencia.

7.6 Criterios De Seleccion:

Criterios de inclusion:

Expedientes de pacientes hospitalizados en el HNP en el afio 2018.

Expedientes de pacientes que cursaban con infeccién de vias urinarias con
urocultivos en los que se aislaron Enterobacterias (cepa resistentes y
multiresistente) y con antibioticoterapia indicada previo al diagnostico de

infeccion de vias urinarias.

Criterios de exclusion:

Expedientes de pacientes del Hospital para el Nifio Poblano atendidos por
la consulta externa.

Expedientes de pacientes que cuenten con Urocultivos durante su
hospitalizacion que se hayan realizado por fiebre de causa desconocida.
Expedientes de pacientes con urocultivos que se tomen Unicamente porque
el paciente requerira servicio de UCI. (Laboratorios completos para ingreso
a UCl).

Expedientes de pacientes que se egresen por voluntad propia.

Expedientes de pacientes que fallezcan durante su estancia hospitalaria.
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7.7 Definicion De Las Variables Y Escalas De Medicion

VARIABLE

DESCRIPCION DE
VARIABLE

DIMENSION

TIPO DE
VARIABLE

ESCALA DE
MEDIDA

Edad

DEFINICION

Es un vocablo que
permite hacer mencion
al tiempo que ha
transcurrido desde el
nacimiento de un ser

Vivo.

Unidimensional:

Cuantitativo

Discontinuas

Género

DEFINICION

En términos de
Bioldgicos se refiere a
la identidad sexual de
los seres vivos, la
distincion que se hace
entre Femenino vy

Masculino.

Unidimensional:

Cualitativa

Dicotdmica

Dias de
estancia

hospitalaria

DEFINICION

Es la suma de los dias
de hospitalizacion
(numero  de  dias
comprendidos entre la
fecha de admision y la
fecha de egreso) de
los pacientes

egresados.

Unidimensional:

Cuantitativo

Discontinuas

Area de
hospitaliza-

cion

DEFINICION
Sitio del Hospital en el

que se encuentra

Unidimensional:

Cualitativa

Nominal
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internado el Paciente.

Resistencia | DEFINICION Multidimensional: | Cualitativa Nominal
Capacidad de una Presencia o
bacteria para ausencia
sobrevivir en | Resistencia ante
concentraciones  de Antibioticos
antibiético que
inhiben/matan a otras
de la misma especie.
(6)
Enterobacteri | DEFINICION Unidimencional: Cualitativa Nominal
as Constituye un grupo Tipo de
(microorganis | grande y Enterobacteria
-mo aislado) | heterogéneo de
bacterias
gramnegativos.
Reciben su nombre
por la localizacion
habitual como
saprofitos en el tubo
digestivo (13).
Antibiéticos | DEFINICION Multidimensional: | Cualitativa Nominal
(betalactamic | Sustancia quimica Tipo de
0s biosintética o Antibiéticos
quinolonas, | producida  por  un ["Antecedente de | Cualitativa | Dicotomica
aminoglucosi | microorganismo, que uso
dos, inhibidor | inhiben el desarrollo ™ Tjgmpo de uso | Cuantitativo | Discontinuas
de vias de | (bacteriostatico) o]
folato) provocan la muerte de

otros microorganismos
(bactericidas) (14).
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Betalactamicos:

La presencia de un
anillo betalactamico
define quimicamente a
esta familia de
antibidticos, de la que
se han originado
diversos grupos:
penicilinas,
cefalosporinas,
carbapenemas,
monobactamas e
inhibidores de las
betalactamasas. Su
mecanismo de accion
consiste en inhibicion
de la sintesis de la
pared bacteriana (15).
Quinolonas:

Grupo de
antimicrobianos
sintéticos de amplio
espectro. Su blanco
especifico es interferir
en la sintesis del ADN,

conduciendo a muerte

celular bacteriana
mediante la
fragmentacién

cromosomica.

Penetran la pared
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celular a través de
porinas, inhibiendo
directamente la
replicaciéon bacteriana
al interactuar con dos
enzimas: ADN girasa y
topoisomerasa IV (16).
Aminoglucosidos:
Muestran actividad
bactericida frente a
bacilos gramnegativos
aerobios. Su
asociacion con
antimicrobianos
muestra una actividad
sinérgica frente a
diversos
microorganismos. Su
estructura quimica se
compone de
aminoazucares unidos
por enlaces
glucosidicos a un
alcohol ciclico
hexagonal con grupos
amino (aminociclitol).
Por tanto, su
denominacion correcta
seria “aminoglucosidos
aminociclitoles” (17).

Inhibidor de vias de
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folato:
Antimicrobiano con
accion bactericida, del
grupo de las
diaminopirimidinas.
Actua inhibiendo la
sintesis de
tetrahidrofolato (forma
activa del acido folico),
inhibe el crecimiento
bacteriano al interferir
en la sintesis de
acidos nucleicos.
Formulacién
exclusivamente  oral.
Presenta un espectro
antibacteriano
moderadamente
amplio, actuando
sobre cocos Gram
positivos y cocos y
bacilos Gram
negativos  aerobicos,
en especial sobre
enterobacterias (18).
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8. ANALISIS ESTADISTICO
De acuerdo con el tipo de estudio realizado (descriptivo y transversal), los
objetivos y la escala de medicion de las variables involucradas se utilizé el método
estadistico descriptivo (frecuencias, proporciones o porcentajes, distribucion de
frecuencias en clase, frecuencias acumuladas, promedios, desviacién estandar,

error estandar, percentiles, rango, intervalos de confianza para proporciones, etc.)

8.1 Estrategia de trabajo: Formacién de la poblacion en estudio

La poblacion se constituyé por los expedientes electronicos de pacientes Con
Infeccion De Vias Urinarias Hospitalizados En El Hospital Para El Nifio Poblano
Durante El Ao 2018.

8.2 Unidad de Analisis

Los expedientes electronicos de pacientes del Hospital Para El Nifio Poblano. La
recoleccion de datos de los sujetos de investigacion se hizo mediante el analisis
de los expedientes clinicos electronicos de los Pacientes Con Infeccién De Vias
Urinarias Hospitalizados En El Hospital Para El Nifio Poblano Durante El Afio
2018. Dicho analisis y recoleccion de datos estuvo a cargo de la investigadora

responsable.

8.3 Obtencion de resultados

Se vaciaron los datos en el anexo 1 y una vez obtenida la informacion se
ordenaron, clasificaron y agruparon los datos de cada medicion en funcion de los
criterios pertinentes al objeto de la investigacion en cuadros factoriales y mediante
el programa de computo de Excel. Se procedié a realizar el analisis de los

resultados y sus respectivas conclusiones.

8.4 Analisis de resultados
Una vez que se vaciaron los datos en el programa de cémputo, se procedio a

realizar el analisis estadistico descriptivo mencionado.
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8.5 Interpretacion de resultados
Los resultados se interpretaron con base a las publicaciones coincidentes en
contenido al estudio realizado en caso de que existan, si no se consideraria un

trabajo inédito.

8.6 Metodologia

Se analizaron los expedientes clinicos electronicos del Hospital Para el Nifo
Poblano para identificar las variables de interés de los pacientes con infeccién de
vias urinarias hospitalizados en el Hospital Para el Nifio Poblano durante el afio
2018. Se procedido a la recoleccion, tabulacion y analisis de los resultados;

discusion, conclusiones y presentacion del informe final.

8.7 Diagrama de flujo

. i Analisis de
Sillulielein Defliicion expedien- Captacion y Analisis . ”
de la del tamafio i . Discusion y
ha tes clinicos ordenamiento de 7
poblacion de la ATty P T conclusiones
de estudio muestra o
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9. CONSIDERACIONES ETICAS
Se tuvo confidencialidad en el manejo de los datos recabados de los expedientes
clinicos electronicos de pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados en
el Hospital Para el Nifio Poblano durante el afio 2018 y se garantiz6 autenticidad
de la informacion recabada. Asi mismo, la investigacion no tuvo ningun riesgo ni
consecuencias para el sujeto y/o para su familia. Se traté de un procedimiento
totalmente carente de peligro y ademas el/los investigadores se hicieron
responsables de cumplir con los cédigos éticos establecidos en la Declaracién de
Helsinki de 1964 y las enmiendas de Tokio 1975 a Seul Corea en 2008, asi como
el titulo quinto, articulos 100 y 103, y titulo segundo articulos 13, 14, 17 y 20

establecidos en la Ley General de Salud en México.
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10.LOGISTICA
10.1 Recursos humanos
Se conformo con el investigador responsable, un asesor experto y dos asesores

metodoldgicos.

10.2 Recursos materiales
Papeleria, articulos de oficina, ordenador, software para procesamiento de datos y

analisis estadistica, expedientes clinicos electronicos.

10.3 Recursos financieros
Los gastos de la presente investigacion fueron financiados por el investigador

responsable.
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11. RESULTADOS
Durante este estudio se analizaron todos los pacientes quienes contaban con
diagndstico de infeccion de vias urinarias confirmado mediante urocultivo y que
fueron hospitalizados en el Hospital para el Nifio Poblano durante el afio 2018,
encontrandose un total de 328 pacientes de los cuales el 4%, es decir 14
pacientes, fueron incluidos en el estudio y el 96% restante, 314 pacientes, fueron

excluidos del mismo.

Como vemos en la figura N.° 1 la mayor proporcion de pacientes excluidos fue por
el criterio de no estar hospitalizados y fueron diagnosticados de manera externa; y
el criterio de menor proporcion fue los pacientes que solicitaron alta voluntaria
voluntaria y se fueron del hospital antes de tener resultado de laboratorio y sin el
tratamiento indicado por lo que desconocemos su evolucion.

Es importante mencionar que se excluyeron 6 pacientes por aislar cepa diferente a
Enterobacteria, ya que en 4 de ellos se aisl6 Pseudomonas aeruginosa y en 3

Enterococcus faecalis.

6 9
20, 3% = Externos

15% = Defuncién

15
4.5% \

A

1%

= Alta voluntaria

Sin antecedente de
antibioticoterapia
169 = Fiebre sin foco
54%
® Candiduria

53
17% = Cepa diferente a
Enterobacteria

® Sin resistencia

3.5% bacteriana

Figura 1. Pacientes excluidos que presentaron IVU en el HNP en el aiio 2018
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Se observo que del total de pacientes incluidos en el estudio predominé el género
femenino del masculino en una relacion de 1.3:1 ya que el 60%, es decir 8

pacientes, fueron mujeres y el resto 40%, 6 pacientes, fueron hombres.

La edad de los pacientes que

presentaron infeccién de vias
urinaria durante el afio 2018 y
que fueron incluidos en el
estudio fue la minima de 7

meses y maxima 17 afnos,
I I - con una media de edad de

<2afio 2-5afos 6-11 afos 12-18 anos
Grupo de edades

Numero de pacientes
O-~_NWHrArOIONO®

9.5 afos, con una desviacion

media de 6.6 afos y una

moda de edad de 17 afios por

Figura 2. Edad de los pacientes incluidos en lo que se muestra una mayor
el estudio y que presentaron IVU en el HNP en

el afio 2018 afeccion durante la

adolescencia. Figura N.° 2.

Del total de pacientes incluidos en el estudio el principal métodos ultizado para la

recoleccion de la muestra del urocultivo fue por sondaje vesical. Figura N.° 3.

30%

® Sonda

= Miccion

10
70%

Figura 3. Método de recoleccion de urocultivo de
los pacientes con IVU en el HNP en el afio 2018
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Figura 4. Area de hospitalizacion de los menor proporcion en el
pacientes con IVU en el HNP en el aino 2018

Cuidados Intensivos y en

servicio de urgencias.

Los dias de estancia intrahospitalaria de los pacientes que se incluyeron en el
estudio fueron con un minimo de 1 dia y un maximo de 178 dias con una media de
dias intrahospitalarios de 50 dias, una moda de 16 dias y se mostré desviacion

estandar de 60 dias.

En total se aislaron por urocultivo 15 bacterias en los 14 pacientes incluidos en
nuestro estudio, es decir, que en uno de los pacientes se aislaron 2 bacterias
diferentes (Escherichia coli BLEE + y Pseudomonas aeruginosa) sin embargo, la
cepa de Pseudomonas aeruginosa se excluyd del estudio por no ser
Enterobacteria. La principal bacteria aislada fue Escherichia coli BLEE + en un
48% (10 pacientes), asi mismo mostré en un 86% microorganismos productores
de betalactamasas de espectro extendido. Figura N.° 5.

T 7% = Escherichia coli BLEE +
7%
= Klebsiella pneumoniae BLEE +

14%
= Serratia marcescens

10 Klebsiella oxytoca
72%

Figura 5. Enterobacterias aisladas en los urocultivos de los pacientes
incluidos en el estudio y que presentaron IVU en el HNP en el aiio 2018 38




La tabla N.° 1 y la figura N.° 6 muestran todas la enterobacterias aisladas por
urocultivo en los pacientes incluidos en nuestro estudio y sus respectivas

resistencias mostradas por antibiograma.

Se observo que Escherichia coli BLEE + como ya se conoce en la literatura mostro
resistente en un 100% hacia Ampicilina, Ceftriaxona y Cefepime, 80% a Ampicilina
con Sulbactam; y es resistente en un 70% de nuestra poblacion ante
Ciprofloxacino, y en un 60% a Trimetoprim con sulfametoxazol. Asi mismo, se
observé que en el 100% de los pacientes en los que se aislo Klebsiella pneumonie
BLEE + presentaron resitencia ante Ampicilina, Ceftriaxona, Cefepime, Ampicilina
con Sulbactam, TMP-SMX, Ciprofloxacino y Nitrofurantoina; y el 50% fue
resistente Meropenem. Es importante mencionar que todas las bacterias BLEE +,
ademas de lo mencionado previamente, por su aspecto hidrofilico son resitentes a
Amino-penicilinas, Carboxi-penicilinas y Ureido-penicilininas, monobactamicos,
cefalosporinas de primera, segunda, tercera y cuarta generacion con excepcion de
las Cefamicinas. Por lo tanto, al observar un reporte de una cepa BLEE + se
deben de considerar todas estas resistencias (8).

Klebsiella oxytoca mostré ser resistente en el 100% de los pacientes ante
Ampicilina, Ceftriaxona, Ampicilina con Sulbactam, Cefepime, Ciprofloxacino,
TMP-SMX y Meropenem, sin embargo el 100% presenté sensibilidad ante
Nitrofurantoina y Amikacina.

Por utlimo la cepa Serratia marcescens, aislada solo en un paciente, mostro
resistencia hacia Ampicilina, Ampicilina con Sulbactam y Nitrofurantoina. Pero fue
sensible a Ceftriaxona, Cefepime, Ciprofloxacino, TMP-SMX, Meropenem vy

Amikacina.

Por lo anterior, analizando los perfiles de resistencia a Enterobacterias que mostré
nuestro poblacion de estudio se reportd que, de los 14 pacientes, el 100% mostré
resitencia ante Ampicilina, 92% a Ceftriaxona y Cefepime, 85% ante Ampicilina
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con Sulbactam, 71% a Ciprofloxacino, 64% ante TMP-SMX y 21% fue resistente
hacia Nitrofurantoina. El resto de los antibiéticos reportados como resistentes en

los urocultivos mostraron resistencia en menos del 15% de los pacientes.

Tabla 1. Porcentaje de enterobacterias resistentes aisladas en pacientes
incluidos en el estudio y que presentaron IVU en el HNP en el aiio 2018

Antibiético

Ampicilina

Escherichia
coli BLEE +

10/10 (100%)

Klebsiella
oxytoca

1/1 (100%)

Klebsiella
pneumoni
ae BLEE +

2/2 (100%)

Total de
Resistencia

Total de
Sensibilidad

Serratia
marcescens

1/1 (100%)

Sulfametoxazol

Ceftriaxona | 10/10 (100%) | 1/1 (100%) | 2/2 (100%) |  0/1 (0%)
Cefepime | 10/10 (100%) | 1/1 (100%) | 2/2 (100%) |  0/1 (0%)
Ampicilina
StrJTl?actam 8/10 (80%) | 1/1 (100%) | 2/2 (100%) | 1/1 (100%)

Ciprofloxacino | 7/10 (70%) | 1/1 (100%) | 2/2 (100%)| 0/1 (0%)
Trimetropim 1,16 004) | 1/1 (100%) | 2/2 (100%) |  0/1 (0%)

Nitrofurantoina | 0/10 (0%) | 0/1 (0%) |2/2 (100%)| 1/1 (100%)
Meropenem | 0/10 (0%) | 1/1 (100%) | 1/2 (50%) | 0/1 (0%)
Amikacina 1/10 (10%) 0/1 (0%) 0/2 (0%) 0/1 (0%)
o m Resistencia ™ Sensibilidad
o
o o o o
2 2 2
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Figura 6. Porcentaje de resistencia de las cepas de Enterobacterias
aisladas en pacientes incluidos en el estudio y que presentaron IVU en el
HNP en el afio 2018
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12.DISCUSION
Se analizaron 328 pacientes de los cuales unicamente 14, es decir, el 4% fueron
incluidos en el trabajo los cuales todos tenian en comun tener diagnostico de
infeccidon de vias urinarias, requerir hospitalizacion, tener antecedente de
exposicidn a tratamiento con antibioticos y presentar aislamiento bacteriano en
urocultivo de enterobacterias las cuales mostraron resistencia y en ocasiones

multirresistencia en el antibiograma.

Predomind IVU en el género femenino en un 60% con una relacion 1.3:1 respecto
al género masculino con una edad media de 9.5 afos con una desviacion estandar
de 6.6 anos. Lo anterior tiene relacién con lo que establece el estudio realizado en
el afo 2018 en el Hospital Para el Nifio poblano con el titulo “Prevalencia de
Infecciones de Vias Urinarias por cepas de Eschericia coli Productoras de
Betalactamasas de Espectro Extendido (BLEE +) en pacientes pediatricos del
Hospital para el Nifio Poblano en el afio 2016” en cuanto a que el género femenino
es mas suceptible a dichas infecciones por la anatomia de las vias urinarias que
favorece el acceso de microorganismos provenientes de la region anal al tracto
urinario; también juega un papel muy importante la higiene por lo que debemos
educar a los padres para que realicen una adecuada higiene (limpiar de adelante
hacia atras) en sus hijas y asi mismo para que lo padres ensefien a la nifias la
manera correcta de hacerlo. Respecto a la edad podemos observar que la moda
de edad fue 17 afnos lo cual desconocemos la vida sexual de los pacientes pero
coincide con lo que establece la Asociacion Espafiola de pediatria en el afio 2019
en el articulo “Recomendaciones sobre el diagndstico y tratamiento de la infeccion
urinaria“ en cuanto a que en la adolescencia incrementa las infecciones de vias

urinarias debido a la actividad sexual.

El método mas utilizado para la recoleccidn de la muestra fue por sondaje vesical
en el 70% seguido en un 30% por miccién (chorro medio) con previo aseo del area
genital que segun Pifeiro Roi y colaboradores en su articulo “Recomendaciones
sobre el diagnostico y tratamiento de la infeccion urinaria“ publicado en el afo
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2019 por la Asociacion Espafiola de Pediatria, es un método aceptable comparado
con la puncién supra pubica ya que el sondaje vesical es una técnica facil, poco
invasiva, y con bajas tasas de contaminacion y la recoleccion de orina por miccion

en nifos continentes tiene una sensibilidad y especificidad superior al 75%.

El 50% de los pacientes se encontraban en el servicio de Unidad de Cuidados
Intensivos, el 36% en el servicio de hospitalizacion de Medicina Interna y solo el
14% continuaban en Urgencias lo que muestra que en el momento de su
diagndstico ya llevaban algunos dias hospitalizados y ya habian recibido
tratamiento antibidtico. Del total de la muestra se observd que la media de dias
intrahospitalarios que requirieron fue de 50 dias con desviacion estandar de 60
dias. Lo anterior muestra que hay una amplia dispersién de datos con respecto a
la media por lo que se traduce que no existe relacion entre el patron de resistencia
de enterobacterias en nuestra poblacion estudiada y los dias de estancia
intrahospitalaria ya que varia mucho en cada paciente, sin embargo, debido a que
el tamano de muestra es pequena, 14 pacientes, por lo que segun lo establecido
por Pértegas y colaboradores en su articulo “Determinacion del tamafio muestral
para calcular la significacion del coeficiente de correlacion” no se puede descartar
ni establecer su relacion y se tendria que realizar a futuro nuevos estudios con
tamafio de muestra necesario con el fin de determinar si existe o no una relacion

significativa entre estas dos variables.

La principal bacteria aislada por urocultivo en los expedientes incluidos en nuestro
estudio fue Escherichia coli BLEE + en un 72%, seguido de Klebsiella pneumoniae
BLEE + en un 14% vy finalmente en un 7% Serratia marcescens y Klebsiella
oxytoca cada uno. Lo anterior se relaciona a lo que establece el articulo
‘Recomendaciones sobre el diagnostico y tratamiento de la infeccion urinaria®
publicado en el 2019 por la Asociacién Espafola de Pediatria en cuanto a que el
principal microorganismo causal son las enterobacterias de las cuales E. coli es la

principal responsable con una prevalencia entre el 60 y 80%.
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Asi mismo como se muestra en el estudio realizado en el Sanatorio de Durango
Ciudad de México en el afio 2013 por Paramo y colaboradores la alta incidencia
con un 38.3% de microorganismos productores de betalactamasas de espectro
extendido en pacientes con infeccion de vias urinarias hospitalizados, nuestro
estudio mostro un 72% de Escherichia coli BLEE + y 14% de Klebsiella
pneumoniae BLEE + con lo que se puede demostrar un creciente niumero de
bacterias BLEE + lo cual genera mayores costos de tratamientos hospitalarios y
mayores comorbilidades en los pacientes al iniciar un tratamiento empirico no
adecuado. De igual manera comparando nuestro estudio con el realizado en el
afno 2018 en la misma unidad hospitalaria por la Doctora Bravo y colaboradores,
se observé un incremento de mas del triple en IVU por cepa Escherichia coli BLEE
+, ya que reportaron 23% en dicho afio comparado con el 72% en el aifio 2018.

El estudio mostré que las enterobacterias aisladas en pacientes con diagndstico
de infeccion de vias urinarias hospitalizados en el Hospital Para El Nifio Poblano
durante el afio 2018 presentaron resistencia en el antibiograma en primer lugar
hacia Ampicilina en el 100% de las enterobacterias aisladas, seguida por
Ceftriaxona y Cefepime en el 92%, Ampicilina con Sulbactam el 85%,
Ciprofloxacino el 71% y en un 64% Trimetropim con Sulfametoxazol. Por lo
anterior podemos observar que las cefalosporinas forman parte del grupo de
resistencia local en los nifios del Hospital Para El nifio Poblano y generalmente
son la primera familia de antibidticos que usamos de manera inapropiada para
iniciar tratamiento empirico por desconocer los patrones de resistencia local y con
eso estamos contribuyendo a cada vez ampliar mas esos patrones. Lo anterior se
puede corroborar en el estudio realizado en el afio 2018 por la doctora Bravo y
colaboradores en el HNP con el nombre “Prevalencia de Infecciones de Vias
Urinarias por cepas de Eschericia coli Productoras de Betalactamasas de Espectro
Extendido (BLEE +) en pacientes pediatricos del Hospital para el Nifio Poblano en
el ano 2016” en donde se observo que el antibidético mas usado al inicio del
tratamiento en pacientes con IVU fue Ceftriaxona en un 41% y Cefalosporina

combinado con otro antimicrobiano en un 7%.
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Por lo anterior y con los resultados arrojados por el estudio en cuanto al creciente
e importante numero de bacterias productoras de betalactamasas de espectro
extendido se debe de cambiar los antibioticos utilizados para inicio de tratamiento
empirico mientras contamos con los resultados del antibiograma y una de las
opciones recomendadas por la Asociacion Espafnola de Pediatria en el articulo
publicado en el afio 2019 con el nombre “Recomendaciones sobre el diagndstico y
tratamiento de la infeccidn urinaria”, es iniciar como una alternativa terapéutica con
aminoglucésidos como Amikacina, ya que estos se presentan en altas
concentraciones en tejido renal, ademas la Amikacina es el aminoglucosido
menos afectado por las resistencias de microorganismos productores de BLEE. Lo
anterior con el fin de evitar aquellos antimicrobianos que presenten unas
resistencias = 10-15% y este trabajo reporto resistencia ante Amikacina en el 7%
de los pacientes estudiados. Sin embargo es importante mencionar que como
establece Gallagher y colaboradores en “Antibiotics Simplified” publicado en el afo
2018, el uso y abuso de estos medicamentos sobre todo en dosis no adecuadas
podria causar nefrotoxicidad y ototoxicidad entre algunos de sus efectos adversos.
Asi mismo hay que recordar que aunque los carbapenémicos también mostraron
baja resistencia (Meropenem 14%), no se deben de considerar para el inicio de
tratamiento empirico, porque como menciona el articulo “Uso de antibidticos
carbapenémicos en enfermos pediatricos hospitalizados Adecuacion de su
prescripcion a un protocolo terapéutico” de Montesinos y colaboradores del afo
2013, son el ultimo eslabon para el tratamiento de bacterias Gram negativas
multirresistentes y su uso irracional puede llegar a causar resistencia de los mismo
y como consecuencia seria muy dificil tratar y remitir dichas infecciones con las
comorbilidades que esto podria causar en los pacientes como la lesién renal,
ademas también cuentan con efectos adversos como aumentan el riesgo de
convulsiones y pueden causar nefrotoxicidad y hepatotoxicidad. Por lo anterior, lo
mas correcto es iniciar el tratamiento empirico pero realizar estudios de laboratorio
(examen general de orina y urocultivo) y tener el resultado del antibiobrama lo
antes posible para confirmar o descartar una cepa multirresistente BLEE + y dirigir

el tratamiento al antimicrobiano mas sensible.

44



Por ultimo es importante mencionar que la base de datos del trabajo mostré que
en un 50% de los paciente en los que se aislé enterobacterias con resistencias
reportadas en antibiograma y que era el tratamiento indicado por el médico
tratante, no se les realizaron cambios en el esquema antibidético a pesar del
resultado del antibiograma como en el caso del 35% de los pacientes de nuestro
estudio los cuales se aisl6 Escherichia coli BLEE + y continuaron con
cefalosporinas como tratamiento. Esto refleja el desinterés del médico por revisar
los resultado del estudio lo cual puede impactar negativamente en el paciente
aumentando sus comorbilidades, mayor riesgo de desarrollar alguna complicacién,
mas dias de estancia intrahospitalaria y de igual manera aumentando los costos
terapéuticos del sector salud. Por lo que debemos crear mas conciencia en los

meédicos para evitar estas conductas y las repercusiones que esto pueda causar.
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13.CONCLUSIONES
Este trabajo mostré que los perfiles de resistencias de enterobacterias hacia
antibidticos en los nifios hospitalizados por infeccién de vias urinarias durante el
afno 2018 fueron principalmente hacia Aminopenicilina (Ampicilina, Ampicilina con
Sulbactam), Cefalosporinas (Cefepime, Ceftriaxona), Quinolonas (Ciprofloxacino)

y Sulfas (Trimetropim con Sulfametoxazol).

Como lo establece la literatura en general, el género femenino es el mas afectado
y la bacteria con mas frecuencia aislada fue Escherichia coli. Asi mismo se
observé un alto porcentaje de bacterias productoras de betalactamasas de
espectro extendido lo que refleja un aumento creciente de resistencia bacteriana

que se traduce como un problema de salud publica.

Por lo anterior, conociendo los esquemas de antibidticos utilizados actualmente
como tratamiento empirico en los nifios hospitalizados en el Hospital para el Nifio
Poblano con diagnéstico de infeccidn de vias urinarias y tras conocer los perfiles
de resistencia de enterobacterias de los mismos se propone iniciar, mientras se
espera resultado de antibiograma, como una alternativa terapéutica con
aminoglucésidos como Amikacina con el fin de evitar aquellos antimicrobianos
que presenten resistencias = 10-15% y mejorar con ellos el prondstico y calidad de
vida de Ilos pacientes, disminuir complicaciones, y dias de estancia

intrahospitalaria y con ellos los gastos del sector salud.
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15. GLOSARIO
Infecciéon del tracto urinario: el crecimiento de microorganismos en orina

recogida de forma estéril, en un paciente con sintomas clinicos compatibles (3).

Enterobacterias: grupo grande y heterogéneo de bacterias gramnegativos.
Reciben su nombre por la localizacion habitual como saprofitos en el tubo
digestivo (13).

Escherichia coli: es un bacilo Gram negativo, anaerobio facultativo de la familia
de las Enterobacterias, oxidasa negativo, catalasa positivo, anaerobio facultativo y

forma parte de la microbiota del tracto gastrointestinal (22).

Fiebre: temperatura corporal central (rectal) = 38° C (23).

Antibiograma: es un método fenotipico que consisten en enfrentar un inoculo
bacteriano estandarizado a una unica o a diferentes concentraciones de
antibidtico. La interpretacion de los resultados obtenidos permite clasificar a los

microorganismos en categorias clinicas: sensibles, intermedios o resistentes (24).

Empirico: Fundado en la experiencia (25).

Betalactamicos: La presencia de un anillo betalactamico define quimicamente a
esta familia de antibidticos, de la que se han originado diversos grupos:
penicilinas, cefalosporinas, carbapenemas, monobactamas e inhibidores de las
betalactamasas. Su mecanismo de accion consiste en inhibicidn de la sintesis de

la pared bacteriana (15).

Resistencia bacteriana: Capacidad de una bacteria para sobrevivir en
concentraciones de antibiotico que inhiben/matan a otras de la misma especie (6).
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Sensibilidad antbacteriana: cuando la concentracion de este en el lugar de la

infeccion es al menos 4 veces superior a la concentracion minima inhibitoria (7).

Reflujo vesicoureteral: paso retrégrado no fisiologico de la orina desde la vejiga
al uréter, probablemente debido a una disfuncion de la unidn ureterovesical (26).

Vejiga Neurégena: es la disfuncidon de la vejiga (flacida o espastica) causada por
un dafo neurolégico. Los sintomas pueden incluir incontinencia por rebosamiento,
polaquiuria, urgencia, incontinencia de urgencia, y retencién. Es elevado el riesgo
de complicaciones graves (infecciones recurrentes, reflujo vesicouretral, disreflexia

autonoma) (27).

Gram: La tincion de Gram diferencia a las bacterias en dos grandes grupos
dependiendo de la estructura de las paredes celulares de ambos tipos de
bacterias. Se denomina Gram positivas a aquellas que retienen la tincion azul-
violeta, y se denomina bacterias Gram negativas a las que se decoloran y después
se tifien con safranina (rojo) (28).

BLEE: bacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido. Son
enzimas capaces de hidrolizar penicilinas, cefalosporinas de amplio espectro y

monobactamicos. (29)

Multirresistente: aquellos microorganismos que son resistentes a una o mas

familia o grupo de antibidticos a los que habitualmente son sensibles (30).
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16. ANEXOS

16.1 Hoja de recoleccion de datos:

Excel

Nombre
De px

Edad | Género

Px Dias Area de Antec uso | Tipo de Tiempo | Urocultivo
Hospitalizado | Intra- hospitali- | de antibiético | De uso
hospitalarios | zacién antibidtico

M.O
aislado

Resistencia
AB

Tx.
empleado

16.2 Cronograma de Actividades:

Tiempo
Actividad Primer ano de Segundo ano | Tercer afo de
Residencia de Residencia Residencia
Elaboracion de protocolo de
_ o X X X
investigacion
Presentacion de Protocolo ante
. o Agosto
comité de Investigacion para
_ 2018
correcciones.
Correcciones de Protocolo de Septiembre
Investigacion 2018
Analisis de Expedientes Clinicos X
Recoleccion de base de datos X
Analisis de resultados X
Reporte de resultados y X
Concluciones
Entrega del informe final X
Presentacion Final de Tesis X
para Titulacion
Presentacion de cartel de tesis X
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