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RESUMEN
OBJETIVO

Identificar los factores de riesgo vinculados con la aparicion de Infeccion Urinaria
causada Escherichia coli productora de betalactamasa espectro extendido (BLEE) en
pacientes hospitalizados del servicio de hematologia del Hospital de Especialidades

Materno Infantil - La Paz Bolivia gestion 2020 a 2021.

METODOLOGIA

Estudio de Casos y Controles, Observacional Analitico, los sujetos de estudio fueron

pacientes hospitalizados del servicio de Hematologia, de 18 a 90 afios de edad.

Se incluyeron 120 pacientes: 80 controles y 40 casos, definiéndose como caso al paciente
hospitalizado en el servicio de hematologia que cuente con diagnodstico de Infeccion
Urinaria por E. coli productora de BLEE y como control al paciente hospitalizado sin

infeccion urinaria.

Se realizo la recoleccion de datos, para las variables de estudio, el anélisis de datos se
realizd con estadistica descriptiva y analitica, analisis bivariado y regresion logistica

multivariable con las variables significativas.
RESULTADOS

En el andlisis bivariado los factores: sexo femenino OR 3,40-IC 95%, neoplasia
hematoldgica OR 30,33-1C95%, hospitalizacion previa OR 28,78-1C 95%, uso de sonda
vesical OR 9,79 —IC 95%, uso de antibiotico OR 58,14-1C95%, uso de quimioterapia
OR 12,31-IC 95% y uso de corticoide OR 4,98 - IC 95%, siendo considerados factores

de riesgo para Infeccion urinaria por E.coli BLEE.

Mediante la regresion logistica, se determind las variables significativas que aportan al
modelo: uso de antibidtico OR 106,908 - IC 95%, hospitalizacion previa OR 64,189 - IC
95%, uso de sonda vesical OR 7,020- IC (95%).

CONCLUSIONES

Existe asociacion significativa de los factores: uso previo de antibidtico, uso de sonda
vesical y hospitalizacion previa, para el desarrollo de infeccidn urinaria por Escherichia

coli BLEE. Se recomienda implementar estrategias de vigilancia epidemiologica de
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Infecciones Urinaria y control de utilizacién de antibioticos, en pacientes hospitalizados

del servicio de hematologia.

PALABRAS CLAVES: Infeccion Urinaria, E.coli BLEE ,caso - control.
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ABSTRACT
OBJECTIVE

Identify the risk factors linked to the appearance of Urinary Infection caused by
Escherichia coli producing extended spectrum beta-lactamase (BLEE) in hospitalized
patients of the hematology service of the Maternal and Child Specialty Hospital - La Paz
Bolivia management 2020 to 2021.

METHODOLOGY

Case-Control Study, Observational Analytical, the study subjects were hospitalized
patients of the Hematology service, aged 18 to 90 years.

120 patients were included: 80 controls and 40 cases, the case being defined as the patient
hospitalized in the hematology service with a diagnosis of Urinary Infection due to ESBL-

producing E. coli and the control being the hospitalized patient without urinary infection.

Data collection was carried out for the study variables, data analysis was carried out with
descriptive and analytical statistics, bivariate analysis and multivariable logistic regression

with significant variables.
RESULTS

In the bivariate analysis the factors: female sex OR 3.40-95% CI, hematological neoplasia
OR 30.33-95% CI, previous hospitalization OR 28.78-95% CI, use of urinary catheter
OR 9.79 -95% CI %, use of antibiotic OR 58.14 - 95% CI, use of chemotherapy OR 12.31
- 95% CI and use of corticosteroid OR 4.98 - 95% CI, being considered risk factors for
urinary tract infection due to E.coli BLEE .

Using logistic regression, it was observed that the main associated factors are: use of
antibiotic OR 106.908 - 95% CI, previous hospitalization OR 64.189 - 95% CI, use of
urinary catheter OR 7.020 - CI (95%)).

CONCLUSIONS

There is a significant association between the factors: previous use of antibiotics, use of
urinary catheter and previous hospitalization, for the development of ESBL Escherichia

coli urinary infection. It is recommended to implement epidemiological surveillance
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strategies for Urinary Infections and control of antibiotic use in hospitalized patients of

the hematology service.

KEYWORDS: Urinary Infection , Escherichia coli producing extended spectrum beta-

lactamase (BLEE), case-control.



CAPITULO I. INTRODUCCION
1.1 Antecedentes del tema de investigacion

Las infecciones del tracto urinario (ITU) representan aproximadamente el 45% de todas
las infecciones. Enfermedades relacionadas con la salud y ocurren aproximadamente

cuatro de cada diez pacientes hospitalizados en todo el mundo'.

Las infecciones que son féciles de tratar en personas sanas, plantean problemas a los
pacientes con cancer porque su sistema inmunolodgico esta debilitado. Escherichia coli,
el principal patdgeno, aumenta la resistencia bacteriana por distintos mecanismos, siendo
uno de los mas conocidos la produccion de betalactamasas de espectro extendido

(BLEE)' .
1.2 El Problema

La literatura cientifica destaca que el: uso previo de antibidtico, uso de sonda vesical,
hospitalizacion previa, constituyen factores que influyen en el desarrollo de las

infecciones urinarias por Escherichia coli productora de betalactamasa >,

En Uruguay, se realizd un estudio transversal en unidades de cuidados intensivos de
servicios intermedios de hospitales de tercer nivel y del Hospital Universitario de
Montevideo desde el 1 de agosto de 2017 al 31 de julio de 2018 teniendo por resultado
el 93% de los pacientes presentd al menos un factor de riesgo, siendo destacado el
impacto de las sondas urinarias en un 68,3%.Se observaron infecciones del tracto
urinario asociadas al catéter en el 52,3% de los casos, del total de cepas microbianas
aisladas, el 84% fueron bacterias Gram negativas. Klebsiella pneumoniae fue el tipo mas
comun (39,2%), seguida de Escherichia coli (34,2%). Las bacterias grampositivas
coincidieron completamente con las bacterias gramnegativas. Enterococcus spp mostro
mas del 20% de resistencia a varios antibidticos de diferentes clases y el 42,1% tenia

betalactamasas de espectro extendido’.



1.2.1 Identificacion del problema
Factores Demograficos:
Edad, sexo

La infeccion Urinaria también conocida como infeccion del tracto urinario (ITU) es una
afeccion clinica que afecta con mayor frecuencia a los rifiones y al tracto urinario, con
una incidencia de 0.3% a 7.8% en la primera infancia, del 1% al 3% en la edad escolar,
aumentando a medida que la juventud inicia su vida sexual. La presencia de bacteriuria
en edad preescolar y escolar se asocia con un mayor riesgo de infecciones del tracto
urinario en la edad adulta. Las mujeres en edad reproductiva tendran al menos una
infeccion del tracto urinario por afio, la mayoria de las cuales no son complicadas y son
30 veces mas comunes que los hombres en este grupo de edad. La incidencia de
bacteriuria en mujeres embarazadas es similar a la de mujeres en edad fértil (6%), sin
embargo, las infecciones asintomaticas del tracto urinario aumentan por los cambios
anatomicos y funcionales en el tracto urinario durante el embarazo. Por lo que se puede
deducir que son las mujeres embarazadas tienen mas probabilidades de desarrollar

pielonefritis aguda porque las mujeres no embarazadas con infecciones del tracto
. . . . . .o, . 4
urinario inferior rara vez desarrollan pielonefritis aguda

Revisada la literatura cientifica, concretamente en Perti Lima (2017) se realiz6 un estudio
referido a factores asociados a la presentacion de infecciones urinarias por E. coli BLEE

donde los resultados encontrados en el estudio fueron sexo masculino (OR 5,13 -1C95%

2,37 — 11,07), edad mayor a 45 anos (OR 2,65 - IC 95% 1,61 —4,38) y hospitalizacién
previa (OR 2,57 — IC 95% 1,39-4,75) °.

Factores patologicos:
Hospitalizacion previa

En Chile Elena Veliz y col Infecciones urinarias asociada a catéter en pacientes
hospitalizados, un estudio de casos y controles realizado en un Hospital Militar de
Santiago entre 2010 y 2016 realiz6 un analisis estadistico univariado y multivariado, de
regresion logistica binaria con variables que incluyen edad, duracion e indicacion de

catéter vesical, hospitalizacion previa de 15 dias y mas , algunas comorbilidades, donde



la variable hospitalizacion previa obtuvo un valor de (OR 7,8 IC 2,920,9 — P valor de
0,000).°

Neoplasia hematologica

En México, Ruiz - Guzman y col 2017 Infecciones nosocomiales en pacientes con
neoplasias hematoldgicas: Un estudio de cohorte retrospectivo de pacientes ingresados
en el Area de Hematologia y Trasplantes del Hospital General Naval de Especialidades
con seguimiento ambulatorio incluy6 a 169 pacientes con una edad media de 51,44 +
15,12 afios. El 32% padecia infecciones nosocomiales, principalmente infecciones del
tracto urinario. El tipo de cancer de sangre se asocid con ciertas infecciones
nosocomiales, afectando principalmente a pacientes con linfoma no Hodgkin (P valor
<0,05). Escherichia coli fue el principal patégeno aislado y la fiebre fue el sintoma
clinico mas asociado a infeccién nosocomial (P valor <0,05). Se concluy6 que 3 de cada
10 pacientes con neoplasias hematologicas presentaron infeccidon nosocomial, y la

mayoria con diagnostico Linfoma No Hodgkin y Mieloma Miltiple.”
Uso de catéter vesical

Asi mismo en Lima Pert1 (2016) se realizo otro estudio, Factores asociados a infecciones
del tracto urinario nosocomiales en pacientes del Servicio de Oncologia del Hospital
Nacional Alberto Sabogal Sologuren, los resultados concluyeron que el uso de catéteres
urinarios fue un factor asociado a infecciones del tracto urinario con asociacion
significativa menor de 0.005, la presencia de comorbilidades adquiridas en el hospital
tuvo asociacion significativa menor de 0,005, ademads de uso de quimioterapia y
presencia de metastasis como factores asociados a infeccion urinaria adquirida en el

hospital obtuvo un P valor menor de 0,005.%
Uso previo de antibioticos

Eduardo Carcausto-Huamani, col (Pert1) Factores de riesgo para infeccion urinaria por
Escherichia coli BLEE positiva, estudio caso control realizado en clinicas privadas de
Lima en ambito hospitalario (2018 a 2019) reportan que; existe mas riesgo de
probabilidad de Infeccion Urinaria por valores de Odds Ratio(OR) mayor de 1, en las
variables de estudio : Historia antibidtica previa OR de 261 (IC 22,5-11017,4),
hospitalizacion previa OR de 4,6 (IC 1,39-16,1) , infeccion del tracto urinario previa OR
de 36 ( IC 6,9-227,2). Mediante el andlisis de regresion logistica binaria, el factor



estadisticamente mas significativo fue el historial antibidtico previo, por reporte de Odds

Ratio de 97,7 (IC 8,4-1128,3, p<0,000).°
Uso previo de corticoide

En un estudio realizado en Per Rios Quijano sobre: Las caracteristicas
sociodemogréficas clinicas y antecedentes patologicos asociados a infeccidon urinaria en
pacientes diabéticos concluye que las caracteristicas sociodemograficas no tuvieron
relacion estadistica con la ocurrencia de ITU , sin embargo dentro los antecedentes
patologicos en el andlisis multivariado el uso de corticoide OR = 17,850 (I1C95% 3,789-
84,087), p = 0,000, la ITU previa (OR = 27,757 (I1C95% 9,280-83,027 tuvieron una

asociacion estadisticamente significativa.!”
Uso de quimioterapia

Ruiz y col en el Servicio de Hematologia y Trasplantes del Hospital General Naval de
Alta Especialidad México, Infecciones nosocomiales en pacientes con neoplasias
hematologicas, donde destaca la asociacion entre el tipo de tratamiento (quimioterapia,
radioterapia o trasplante de células hematopoyéticas) y las infecciones nosocomiales
no mostrd asociacion significativa con la radioterapia o el trasplante de células
hematopoyéticas, pero si con la quimioterapia, estadisticamente significativo menor
de 0,05 principalmente con neutropenia alta. . La mortalidad nosocomial fue del 18%,

inferior a la reportada en otras instituciones.'!

La identificacion de los factores de riesgo asociados a estas infecciones constituird un
importante paso para establecer terapias empiricas adecuadas. Entre las politicas
impulsadas por la OMS tenemos: los programas para optimizar el uso de antimicrobianos
en hospitales y clinicas ambulatorias son una respuesta para frenar la aparicion de
resistencia a los antimicrobianos y mejorar los resultados clinicos de los pacientes que
reciben terapia antimicrobiana de manera rentable y segura, reduciendo la aparicion de
microorganismos resistentes a los antimicrobianos para prolongar la vida util de estos

farmacos.'?

La literatura cientifica hace referencia de una revision sisteméatica de vacunas o inmuno
estimulantes para disminuir la recurrencia de infeccion urinaria comparada con
preparado farmacéutico inactivo (RR 0,74; intervalo de confianza [IC] 95%: 0,67-0,81).

Este estudio se refiere a la inmunizacidén con Uro Vaxom, informa que a los 3 meses el



uso del mismo redujo significativamente la tasa de recurrencia de infeccion urinaria
(Riesgo Relativo 0.67; IC del 95 %: 0.57) en relacion con 6 meses después de iniciado

el tratamiento (Riesgo Relativo 0.78, IC del 95 %: 0.69 a 0.88).13

En Bolivia existen contados estudios respecto del tema a investigar , en el caso en
particular el servicio de hematologia del HODEMI CNS no cuenta con literatura cientifica
al respecto, es por eso que dada la escasa informacion cientifica acerca de las infecciones
urinarias por Escherichia coli productora de betalactamasa y la necesidad prioritaria de
un tratamiento rapido para evitar complicaciones y mayor estancia hospitalaria, es de
vital importancia tener el conocimiento actualizado y correcto acerca de los factores
asociados a Infeccion Urinaria por E.coli productora de betalactamasa para asi poder
disminuir la morbimortalidad, costos y brindar una mejor calidad de vida a nuestros

pacientes oncohematologicos en el ambito de la atencion hospitalaria.
1.2.2 Definicion del Problema o Pregunta de Investigacion

(Cudles los factores de riesgo asociados a Infeccion urinaria por Escherichia coli
productora de betalactamasa espectro extendido (BLEE) en pacientes hospitalizados del

servicio de hematologia HODEMI CNS gestion 2020 a 20217
1.3  Justificacion y Uso de los resultados

Bolivia cuenta con escasa informacion relevante acerca de las infecciones urinarias por
Escherichia coli productora de betalactamas espectro extendido. En el caso concreto en
el Hospital de Especialidades Materno Infantil Caja Nacional de Salud (HODEMI CNS)

regional La Paz, se desconocen de estudios referidos al tema de investigacion.

El analisis de la literatura cientifica refiere que el tratamiento oportuno es una prioridad
para evitar complicaciones y hospitalizaciones prolongadas, por lo mismo es importante
un conocimiento actualizado y correcto de los factores asociados con las infecciones del
tracto urinario por E.coli cepa BLEE, para asi poder tomar medidas preventivas y
disminuir la morbimortalidad y brindar una mejor calidad de vida a los pacientes
hospitalizados del servicio de hematologia HODEMI CNS La Paz Bolivia. Consciente
de la relevancia de este tema, especialmente con el objetivo de reducirlo a través de
estrategias preventivas, se realizo este estudio para poder hallar estrategias que permitan
adecuar el tratamiento empirico y disminuir su impacto negativo en este grupo particular

de pacientes.



La viabilidad de este estudio sera analizada junto con el Jefe de Servicio de Hematologia
y Docencia e Investigacion, de forma que el disefio y las caracteristicas de riesgo se
consideren adecuadas y factibles para la presente investigacion .Asimismo la viabilidad
del estudio corresponde a los estados patologicos y al disefio establecido, por lo que se
pretende aprovechar al maximo los recursos con los que cuenta el HODEMI a fin de
reducir eficazmente la morbilidad y mortalidad de pacientes hospitalizados por
Infecciones Urinarias en el servicio de hematologia , para lo cual se identificaran los
“Factores de Riesgo asociados a Infecciéon Urinaria por E.coli cepa BLEE en el
HODEMI” y poder intervenir tempranamente, priorizar el control y luego prevenir

eficazmente, siendo el propoésito de este estudio.
1.4 Objetivos
1.4.1 General

Identificar los factores de riesgo vinculados con el desarrollo de Infeccion
Urinaria por Escherichia coli BLEE en pacientes hospitalizados del servicio de

hematologia HODEMI CNS gestion 2020 a 2021.
1.4.2 Especificos

e Determinar la asociacion de los factores de riesgo demograficos “Edad y
Sexo” con el desarrollo de infeccion urinaria por Escherichia coli BLEE en
pacientes hospitalizados del servicio de hematologia HODEMI CNS gestion
2020 a 2021.

e Determinar la asociacion del factor riesgo patologico: “Hospitalizacion previa”,
con el desarrollo de infeccion urinaria por Escherichia coli BLEE en pacientes
hospitalizados del servicio de hematologia HODEMI CNS gestion 2020 a 2021.

e Determinar la asociacion del factor riesgo patologico: “Uso previo de
Antibibtico”, con el desarrollo de infeccion urinaria por Escherichia coli BLEE
en pacientes hospitalizados del servicio de hematologia HODEMI CNS gestion
2020 a 2021.

e Determinar la asociacion del factor riesgo patologico: “Uso de sonda vesical”,
con el desarrollo de infeccidon urinaria por Escherichia coli BLEE en pacientes

hospitalizados del servicio de hematologia HODEMI CNS gestion 2020 a 2021



e Determinar la asociacion del factor riesgo patoldgico: “Neoplasia Hematologica”
con el desarrollo de infeccion urinaria por Escherichia coli BLEE en pacientes

hospitalizados del servicio de hematologia HODEMI CNS gestion 2020 a 2021.



CAPITULO II. MARCO TEORICO Y CONTEXTUAL
2.1 Marco tedrico
2.1.1 Infeccion Urinaria Asociada a Servicios de Salud por E.coli BLEE

En todo el mundo se define como Infeccion del tracto Urinario Asociada a Servicios de
Salud o nosocomial (ITU-ASS), cualquier infeccioén del tracto urinario que no estaba
presente en el momento del ingreso y que ocurri6 dentro de las 48 horas posteriores al
ingreso. Las infecciones nosocomiales del tracto urinario son una complicacion médica
comun, representan mas del 30% del total de infecciones nosocomiales y son causadas
por varios patdgenos, los mas comunes de los cuales son los bacilos gramnegativos
familia Enterobacteriaceae, de las cuales el uropatogeno mas frecuente es la

Escherichia coli (E. coli) .1

En su Informe global de Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobianos de 2014 la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) informo que, la resistencia antimicrobiana de
cefalosporinas de tercera generacion es elevada, tanto en infecciones nosocomiales como
en infecciones adquiridas de la comunidad principalmente por E.coli y neumonia y
Klebsiella pneumoniae. En este contexto la Organizacion Mundial de la Salud estima
que para 2050, el aumento continuo de la resistencia a los antimicrobianos tendra un
impacto clinico-econdmico de aproximadamente 10 millones de muertes por afio y una

reduccion del 2% al 3,5% del producto interno bruto mundial. '
2.1.2 [Epidemiologia

Un estudio realizado por 53 paises demostr6 la prevalencia mundial de ITU-ASS causada
por bacterias productoras de BLEE, participaron 303 hospitales y 86.776 pacientes
hospitalizados, reportaron que al menos el 34,4% de los pacientes recibieron terapia
antimicrobiana, se demostr6 que los principales medicamentos recetados que se utilizan
son; las penicilinas que contienen inhibidores de betalactamicos, las cefalosporinas de

tercera generacion y las fluoroquinolonas.!®

En Latino América y Asia Occidental- Central los antibidticos tipo carbapenem
representan los farmacos recetados con mas frecuencia, mientras que las IAAS en Latino

América representa el mas alto porcentaje (11,9%). '°



Finalmente, a nivel global, el mayor nimero de casos en infecciones producidas por
microorganismos BLEE corresponde a: Europa del Este 38%, Europa del Norte 6%, Europa
del Sur 2%, Europa Occidental 7%, Africa 5%, Asia Oriental y Meridional 7%, Asia
Occidental y Central 14%, en Oceania 7 %, América Latina 19%, América del Norte 4%°.

Una investigacion realizada en Bélgica 2016, estudio retrospectivo descriptivo de 144
pacientes, poblacion de estudio 144 pacientes con reporte de cultivos de
enterobacterias cepa BLEE, concluyeron que 2/3 de ellos tenian 65 afios, el 24% vivia
en residencias de ancianos y ademads padecia varias comorbilidades, principalmente
enfermedades como diabetes y enfermedades renales. La mayoria de las personas
fueron hospitalizadas (17%) y la tasa de mortalidad aproximadamente de 13%, siendo

Escherichia coli cepa BLEE la principal la bacteria aislada.!”

Otro estudio mostrd un aumento en las infecciones que causan BLEE en hospitales del
sureste de Estados Unidos, lo que sugiere un aumento en la prevalencia de BLEE en
los hospitales del Sur Este de Estados Unidos de 11,1 a 22,1 infecciones por 100.000
dias-paciente entre 2009 y 2014.'®

Segun la Organizaciéon Mundial de la Salud, la bacteriemia causada por bacterias
gramnegativas multirresistentes representa el 48% de E. coli cepa BLEE ademas 40%
de todos los casos se encuentran en América Latina. Se espera que para 2050 ya no
estén disponibles antibidticos capaces de tratar enfermedades, por lo que las
infecciones bacterianas causadas por patégenos multirresistentes se convertiran en la

principal causa de muerte en todo el mundo.!®

Por tanto, en América Latina la ITU-ASS causada por bacterias productoras de BLEE
constituyen un problema grave. Diversos estudios han descrito la presencia de E. coli
productora de BLEE con una prevalencia que varia desde el 2% en paises como;
Argentina, Brasil, Chile, México y Venezuela, Colombia reporta 13%, mientras que en
Guatemala reporta 16%. Las tasas de prevalencia publicadas en EE. UU. y Taiwan

oscilan entre el 3% y el 8%.'®

El Hospital Cayetano Heredia realizdo un estudio analitico observacional con 300
pacientes cuyo objetivo fue identificar factores asociados a infeccion de vias urinarias

en pacientes que cuenten con reportes de urocultivos. El estudio concluy6 que los



10

factores mas significativos son "masculino" OR=5,13: IC 95%, "antecedentes previos

de hospitalizacion" OR = 2,57: IC 95%, "edad mayor a 45 afios" OR = 2,65: IC 95%."

La literatura cientifica cita un estudio realizado en Colombia, estudio dirigido a conocer
la prevalencia y los determinantes de riesgo de las infecciones urinarias por Escherichia
coli productora de betalactamasa de espectro extendido, dur6 5 meses entre agosto y
diciembre de 2011, dirigido a pacientes que acudieron al area de urgencias del hospital
en estudio, donde se les pidi6 un analisis de orina. Todas estas muestras de orina fueron
analizadas para confirmar la presencia de E.coli cepa BLEE ,ademas se realizaron
pruebas moleculares (PCR)para identificacion de cepa BLEE, se recopil6 informacion
clinica y epidemiolégica y se extrajeron conclusiones estadisticas. Hubo 2124 pacientes,
de los cuales 629 tuvieron urocultivos positivos, y se aislo E. coli solo en 431 pacientes,
de los cuales 54 eran BLEE. El espectro antimicrobiano de E. coli cepa BLEE fue
sensible a ertapenem, fosfomicina y amikacina. También se observd que esta bacteria
fue la més aislada con infecciones complicadas del tracto urinario (OR = 3,89: IC

95%).2

En Peru fue en la clinica Maison de Santé que se encuentra en Lima, donde se observo
que los pacientes mayores de 60 afos tenian tres veces mas riesgo de presentar
infecciones del tracto Urinario producidas por £. Coli BLEE, también encontraron que se
presentaba principalmente en el sexo femenino y que un factor de riesgo era el uso previo
de antibioticoterapia y que casi todos estos pacientes tenian algin tipo de comorbilidad

asociada (DM, HTA), donde Hipertension Arterial fue la mas asociada.?!

En Bolivia existen contados estudios relacionados al tema de estudio, la investigacion
realizada en el Hospital Obrero de la ciudad de La Paz, recopild 1.055 muestras de
patogenos del tracto urinario. Las bacterias mas comunes fueron: Escherichia coli
(59,8%), seguida de Staphylococcus (89,9%), Enterococcus (5,9%), Klebsiella
(4,0%), Proteus (2,1%), Pseudomonas (1,6%), Acinetobacter (1,6%), Candida
(1,5%). De los grupos de estudio el 60% son mujeres, el grupo etario mas frecuente
65 a 75 afos representa el 27% del total de los casos. Se realizo la prueba de
susceptibilidad (o sensibilidad) a los antibidticos clasificindose de acuerdo al

porcentaje de susceptibilidad: Inferior 30%, no se recomienda el uso empirico:



11

ampicilina, amoxicilina-4cido clavulénico, cefalotina, 4cido nalidixico, cotrimoxazol y

tetraciclina.

Intermedia 30% y el 70%, el uso empirico es cuestionable: ciprofloxacina, gentamicina,
oxacilina y ampicilina/sulbactam. Superior al 70%, buena respuesta: amikacina,

cefotaxima, nitrofurantoina, imipenem.>?

2.1.3 Factores de Riesgo asociados a Infeccion Urinaria por Escherichia coli

productora de Betalactamasa espectro extendido (BLEE)

La literatura cientifica hace relevancia al antecedente de prescripcion empirica de
antimicrobianos para el tratamiento de infecciones de vias urinarias, lo que lleva a un
aumento de la resistencia bacteriana a los antimicrobianos en todo el mundo, uno de los
mecanismos de multirresistencia con mayor impacto clinico en bacterias como
Escherichia coli productora de betalactamasa. Estudios realizados en Pert demostraron
que los pacientes mayores de 60 afios tenian un riesgo 36 veces mayor de ITU-ASS que

los pacientes mas jovenes.?

Los factores de riesgo de infeccidon por un organismo productor de BLEE entre pacientes
con bacteriemia son similares a los de colonizacién o infeccidon en otros sitios. Estos
incluyen el ingreso desde una residencia de ancianos, la presencia de catéter vesical, la
recepcion de un trasplante, la insuficiencia renal cronica, la recepcion de antibidticos en

los 30 dias anteriores y la duracién de la estancia hospitalaria antes de la infeccién.”

Cuadro 1.Factores de Riesgo de Infecciones Urinarias Multiresistentes por Gramnegativas

Sospeche de infeccion del tracto urinario por gramnegativos multirresistentes en

pacientes con antecedentes de cualquiera de los siguientes sintomas en los tres meses

e Un aislado urinario gramnegativo resistente a multiples farmacos o un aislado de

Pseudomonas aeruginosa resistente a fluoroquinolonas

e Estancia hospitalaria en centro de atencién médica (por ejemplo, un hospital, un

asilo de ancianos, un centro de cuidados intensivos a largo plazo).

e Antecedente de historia previa de antibioticos: fluoroquinolonas, sulfas o
un betalactamico de amplio espectro (como una cefalosporina de 3ra

generacion
e Historia de viaje a zonas del mundo con altas tasas de organismos multirresistentes

“Nota” : https://www.uptodate.com 2024 se actualizé por ultima vez: 08 de marzo de 2024
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Para nuestro estudio, tomando en cuenta las caracteristicas de nuestra poblacion de
estudio, se agruparan en dos grupos de factores de riesgo asociados a Infeccion Urinaria

por Escherichia coli BLEE:
« Factores riesgo Demograficos: edad y sexo

= Factores riesgo patoldgicos: neoplasia hematologica, hospitalizacion previa, uso de

antibiotico, uso sonda vesical, uso de quimioterapia, uso de corticoide.

Estudios recientes demuestran que las caracteristicas sociodemograficas y patologicas
pueden cambiar de un hospital a otro y se requieren estudios epidemioldgicos para la
toma de decisiones antes de prescribir algin esquema empirico de antibidticos

profilacticos, con la finalidad de evitar cepas resistentes a multiples tratamientos.>*
Factores Demograficos
Sexo.

El andlisis de la literatura cientifica de las infecciones del sistema urinario relacionadas
con el género mas frecuente, concluyen que son las mujeres el grupo de riesgo con
diferencias significativas, por: anatomia femenina (uretra corta), alteracion de la
microbiota vaginal condiciona a la mayor predisposicion de colonizacidon vaginal por

uro patogenos, atrofia de la mucosa vulvovaginal en la menopausia.

Muchos estudios realizados a nivel mundial muestran que las mujeres son el grupo de
mayor riesgo debido al mayor nimero de casos, pero algunos estudios muestran que los
hombres que desarrollan ITU tienen mayor riesgo de desarrollar patogenos productores

de BLEE.*
Edad.

Los estudios hacen referencia que las infecciones urinarias relacionadas con patologias
oncohematoldgicas leucemia aguda no linfoblastica (LAL), leucemia linfatica cronica
(LLC), mieloma multiple (MM), afectan a la poblacion de edad avanzada de forma

predominante, por presentar rasgos caracteristicos que aumentan con la edad.

Ademas de la leucemia aguda, también tienen un inicio insidioso y a menudo son
irreconocibles de otras enfermedades. A menudo, las frecuentes comorbilidades de las

personas mayores hacen que no se beneficien de intervenciones como la quimioterapia
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o la radioterapia debido a su naturaleza toxica. Aunque no existe consenso y los estudios
utilizan sus propios limites de clasificacion por edades, debemos tener en cuenta que las
infecciones del tracto urinario predominan entre los pacientes de edad avanzada. La
literatura hace referencia que los pacientes mayores de 60 afios son los grupos de

riesgo.?’

Segin GLOBOCAN, en 2020 se produjeron en todo el mundo 474.519 casos de
leucemia y 311.594 muertes relacionadas con el diagnostico en todos los grupos etarios.
En cuanto al género, la tasa de incidencia estandarizada de edad por cien mil habitantes
es mayor para los hombres 6% que para las mujeres 4%. Es asi que las leucemias ocupan
el puesto 11 en términos de mortalidad con 3,3 muertes al afio por cien mil habitantes,

lo que supera en niimero a otras patologias oncohematolégicas.?
Factores patologicos
» Hospitalizacion previa

El analisis de la literatura cientifica reconoce en todo el mundo que, es dificil obtener
estimaciones globales de la prevalencia de infecciones asociadas a la atencidn sanitaria
porque la mayoria de los sistemas nacionales de vigilancia utilizan diferentes criterios
de diagndstico y principalmente la mayor parte de la informacidon se obtiene de las

unidades de cuidados intensivos.?¢

Sin embargo estudios indican que los pacientes hospitalizados estan expuestos al
mayor numero conocido de cepas de E. coli resistentes a los medicamentos ,donde la
poblacion de mayor edad es la que generalmente se ve mdas afectada debido
generalmente a comorbilidades asociada como ser : Accidentes cerebrovasculares,
deterioro mental, sondaje vesical y antecedente de antibidtico previo, causantes que
incrementan la morbimortalidad ademés de significar altos costos financieros

asociados con ¢é1.%

La prevalencia de infecciones adquiridas en hospitales oscila entre el 4% y el 9,3%
segun la region, siendo los paises en desarrollo los que reportan mayor prevalencia.
Entre las Infecciones nosocomiales, una de las mas comunes es la infecciéon de vias
urinarias, reportada con una frecuencia del 12,9% al 18,2%. En 2013, Uruguay report6
una tasa de infeccion del tracto urinario del 9,8% y una tasa acumulada en UCI

nosocomiales del 14,4%.%
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Actualmente varios estudios hacen referencia de aislamientos de enterobacterias cepa
blee comunitarias, demostrando que los pacientes ambulatorios pueden servir como
reservorio de cepas productoras de BLEE después de la infeccion, contribuyendo a su
propagacion, esto principalmente en ambientes de pacientes con antecedente
infecciones urinarias recurrentes, ingresos previos a hospitales, afeccion renal cronica,

pulmonar, hepdtica, cardiovascular y diabetes.?®

Luego de analisis de la literatura cientifica con el objetivo de limitar las internaciones
reduciendo asi las complicaciones inherentes a las hospitalizaciones, surge en la década
de 1970 los “hospitales del dia oncologicos” por la necesidad de brindar a los pacientes
la oportunidad de recibir tratamiento especializado (en muchos casos durante varias

horas) de manera ambulatoria con calidad y calidez, sin necesidad de ser hospitalizados.

Mas especificamente el Hospital de Dia Hematologico es una unidad asistencial
hospitalaria que se encarga de realizar tratamientos (quimioterapicos, transfusionales
y/o médicos) a pacientes hematologicos, de manera ambulatoria, aportdndoles una
mayor autonomia y calidad de vida, y ofreciendo una atencion continuada e integral,

por parte un equipo multidisciplinario y altamente cualificado.?’

» Neoplasia hematologica.

Las neoplasias hematologicas (NH) son un grupo heterogéneo de tumores malignos que
surgen de células de la médula 6sea y del sistema linfatico, seglin la clasificacion general
de cancer ocupan el tercer puesto después del cancer de pulmén y de mama. Segtn el tltimo
reporte del Instituto Nacional del Cancer (NCI) senalo que aproximadamente 215.000
estadounidenses desarrollarian cancer de sangre en 2019, en Espafia representaria mas de
30.000 afectados. A nivel global se han identificado varios tipos canceres de la sangre,
segun la literatura los mas frecuentes son: el linfoma, la leucemia y el mieloma. La
organizacion Red Espafiola de Registros de Cancer (REDECAN) reporto una prevalencia
anual estimada de 10.000, 6.000 y 3.000 casos respectivamente.*

Actualmente la Gltima clasificacion disponible es la realizada el 2022 basados en dos
sistemas de clasificacion distintos. Clasificacion de Consenso Internacional (CCI)

y Organizacion Mundial de la Salud 5* ¢4i¢i" (OMS5): 3!
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Neoplasias mieloides: incluyen neoplasias mieloproliferativas (como leucemia
mieloide cronica), leucemia mieloide aguda, neoplasias/sindromes mielodisplasicos y

otros trastornos mieloides.>!
Neoplasias linfoides

La literatura hace referencia a las siguientes patologias: leucemia linfoblastica /linfoma,
neoplasias de células B maduras (p. ej., leucemia linfocitica cronica, linfomas

foliculares,

mieloma multiple, linfoma difuso de células B grandes), neoplasias de células T maduras,

linfoma de Hodking y otras neoplasias linfoides.>!

Por la frecuencia de presentacion en la poblacion de estudio de nuestra investigacion se
tomaran en cuenta tres grandes grupos: leucemias, Mielomas y linfomas como causa

probable de infeccion urinaria por E. coli BLEE.?!

Revisada la literatura cientifica el linfoma es reportado como la neoplasia hematologica
mas prevalente en el 50 %. Otras Neoplasias las leucemias mielégenas agudas (27,1% a

34%) y las neoplasias de malignidad hematolégica de bajo grado 34 %.3!
Leucemia

Los pacientes con leucemia frecuentemente encuentran complicaciones, ya sea debido a
su enfermedad subyacente o relacionadas con la administracion de quimioterapia, siendo
sus principales complicaciones: Anemia, Infecciones, Sangrado, Sindrome de
diferenciacion, hiperleucocitosis/leucostasis, Anomalias metabolicas, Afectacion del
sistema nervioso central (SNC), Afectacion ocular, Enterocolitis neutropénica Trombo

embolismo venoso, Insuficiencia respiratoria, Derrame pericardico.>

Cabe destacar que el primer periodo prolongado de neutropenia asociado con la
quimioterapia en pacientes con diagnostico de leucemia se asocia frecuentemente con
fiebres neutropénicas y un alto riesgo de infeccion por bacterias u hongos y reactivacion

viral .3
Linfomas

Los linfomas son un tipo de cancer del sistema linfatico, segin la literatura se clasifican

en 2 grandes grupos: linfoma de Hodking antes conocido Enfermedad de Hodking y
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linfoma hodkiniano, cada uno de los cuales se sub clasifican de acuerdo a histologia e
inmunofenotipo, en Estados Unidos estadisticamente son la quinta causa principal de
cancer y la sexta causa principal de muerte por céncer. Aproximadamente 71.000
personas en los Estados Unidos son diagnosticadas de linfoma no Hodking cada afio,
también la frecuencia de esta enfermedad ha seguido aumentando, duplicindose desde
la década de 1970 y continuando aumentando a una tasa del 1% al 2% por afio a la par
se incrementa el descubrimiento de nuevas opciones terapéuticas, constituyéndose estas

patologias curables.*?

En Latino América mas propiamente México la literatura hace referencia que desde hace
unos afios, los linfomas ocupan el octavo lugar como causa de muerte relacionada con el
cancer en México, con una tasa de incidencia de 7,8 por persona al afio por cien mil
habitantes, y la mortalidad estandarizada por edades es de 3,7 por cien mil habitantes.
Otro estudio multicéntrico en México analizé 523 casos de 11 hospitales durante 59 afios
con una proporciéon de 1:1 entre hombres y mujeres. Segun clasificacion histologica:
“linfoma difuso de células B grandes (DLBCL) 57%, -linfoma folicular 14,7%, linfoma
linfocitico pequefio 4% Linaje T dividido en: T/NK 5,4% y linfoblastico 2,19%”. Se
clasifico enfermedad temprana en 45.1% (Ann-Arbor I-II) y enfermedad avanzada en

54.7% (II1-1V).

Finalmente hacer mencion que los estudios refieren que las neoplasias como leucemia
y enfermedad de Hodking en grupo etario de 5 a 19 afios representan el 50 % de causa
de muerte, los estudios refieren que constituyen desafios de los médicos para tratar a

este grupo de pacientes de manera oportuna.*
Mieloma Multiple

Se sabe que la poblacion con diagnostico de Mieloma Multiple (MM) tiene un mayor
riesgo de infeccion debido a la asociacion de la alteracion del sistema inmune y
compromiso fisico. La alteracion del sistema inmune se debe a la afeccion de la funcion
de los linfocitos, la inhibicion de la funcién normal de las células plasmadticas y
disminucion de la funcion de las gamaglobulinas. Mientras que los desencadenantes
fisicos que afectan a los pacientes con mieloma, segun la literatura son: antecedente de

fracturas patoldgicas que comprometen la caja toracica y columna, consecuentemente
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desencadenara en compromiso respiratorio y compromiso neuromuscular hasta

paraplejia.®*

El Mieloma Multiple (MM) se ha transformado en una enfermedad cronica con multiples
recaidas y terapias de rescate. A medida que avanza la enfermedad, los pacientes
experimentan inmunosupresion acumulativa y la lista de posibles patdogenos y sindromes
clinicos se amplia. El reconocimiento de esta inmunosupresion acumulativa es un factor

importante en el manejo adecuado de las complicaciones infecciosas en el MM.3*

Los estudios hacen referencia que el Diagnostico de MM condicionan a la mayor
frecuencia de infecciones de origen bacteriano y viral, mucho mas alta que en el resto
de la poblacidn, Otro estudio observacional analitico realizado en Suecia entre 2004 y
2007, donde la poblacion de estudio era 9.253 pacientes con MM y 34.931 controles
emparejados sin neoplasias malignas hematolodgicas, concluyendo que los pacientes con
MM tienen 7 veces mayor probabilidad de sufrir infecciones. El riesgo del primer afio
después del diagnostico es 11 veces mayor. Los procesos infecciosos mas comunes
fueron meningitis, septicemia, neumonia, osteomielitis, celulitis y pielonefritis,
mientras que el riesgo de infecciones virales fue 10 veces mayor en general y 18 veces
durante el primer afio. Las infecciones virales mas frecuentes fueron la influenza y el

herpes zoster.>*
Tipos de infecciones en Mieloma Miuiltiple

Las infecciones virales y bacterianas predominan en pacientes con MM, siendo la
septicemia, neumonia, celulitis y pielonefritis los tipos mas comunes de infecciones
bacterianas y las infecciones virales respiratorias, incluidas la influenza y el herpes
zoster, los tipos mas comunes de infecciones virales. Aunque los patdogenos causantes
poco después del diagndstico varian segun la epidemiologia local, la mayoria de los
informes indican que las bacterias grampositivas representan mas del 50 por ciento de
dichas infecciones, siendo S. pneumoniae y Staphylococcus aureus los patdgenos mas
comunes. Entre las bacterias gramnegativas, las enterobacterias (especialmente

Escherichia coli) son los principales patogenos.>*

Existen pocos estudios que han analizado la incidencia de infecciones nosocomiales en

diferentes tipos de canceres de origen hematoldgico, menos atn los relacionados con el
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de linaje especifico. La mayoria de los estudios se centraron en trasplantes de células

madre o pacientes neutropénicos. >*
» Uso previo de sonda vesical

Las infecciones sintomaticas del tracto urinario (definidas como fiebre inexplicable) son
relativamente comunes entre las personas con catéteres permanentes, con un estimado
de 2 a 11 episodios por afio. 1000 dias de cateterismo. EIl andlisis de la literatura
cientifica, destaca que los organismos que causan ITU asociada a catéter y bacteriuria

asintomatica, son cada vez mds resistentes a los agentes antimicrobianos.*

El analisis de la literatura hace referencia que en EEUU,se han notificado a la “Red
Nacional de Seguridad de la Atencion Médica (NHSN)” 154.000 infecciones del tracto
urinario relacionadas con catéteres en hospitales de cuidados intensivos y centros de
cuidados intensivos a largo plazo en 2011 y 2014, los desencadenantes mas frecuentes

fueron.?’

Cuadro 2. Patogenos frecuentes en Unidades de Cuidados Intensivos.

Patégeno aislado Porcentaje
e Escherichia coli 24
o Candida spp 24
e FEnterococo spp 14
e Pseudomona auruginosa 10
o Klebsiella spp 10

“Nota”: NHSN EEUU 2011 a 2014

El riesgo de bacteriemia durante estos episodios oscila entre el 10% y el 24% y puede ser 60

veces mayor que en pacientes sin cateterismo. Finalmente, la frecuencia de infecciones
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sintomadticas urinaria en enfermos con lesion de la médula espinal que reciben cateterismo
intermitente es de aproximadamente 4 infecciones por 1000 dias. En personas que utilizan
este procedimiento de drenaje de la vejiga, el riesgo de infeccion sintomatica aumenta al

disminuir la frecuencia del cateterismo. 3°

En pacientes con sonda vesical permanente, la tasa de bacteriuria por dia de cateterismo
es de aprox. 3% a 10%. Entre los pacientes con bacteriuria, entre el 10% y el 25%

desarrollan sintomas de infeccion del tracto urinario (ITU).3¢

Asi mismo los estudios hacen referencia de una carga significativa de infecciones
urinarias asociadas a catéteres con historia de hospitalizacion, en los Estados Unidos, la
incidencia de infecciones del tracto urinario relacionadas con catéteres en pacientes
hospitalizados médicos/quirturgicos pediatricos y adultos en 2012 fue de 1,4 a 1,7. 1000
dias de catéter, datos de vigilancia informados por la “Red Nacional de Seguridad de la

Atencion Médica de los CDC” hospitalizados. >

Se conoce que el antecedente de catéteres vesicales permanentes, generalmente aumenta
el riesgo de complicaciones principalmente; infecciones sintomaticas del tracto
urinario, incluidas bacteriemia y sepsis grave, bacteriuria por Serratia marcescens,
hematuria asociada con cambios traumaticos del catéter y piuria grave (>50 células por
episodio), ademas de riesgo de obstruccion del catéter pudiendo ser completa (50%)
durante el ler trimestre de seguimiento, hematuria franca (30%),litiasis vesical y renal
(20%), finalmente aumenta el riesgo de céncer de vejiga, que en personas mayores

puede incluso provocar la muerte.*’

El afio 2014 los datos estadisticos notificados a la NHSN EE.UU. revelan que de los
“10.800 aislados de E. coli asociados a catéteres, el 35% de los reportes de los pacientes
indicaba que no presentaban sensibilidad a las fluoroquinolonas y el 16% eran resistentes
a las cefalosporinas antipseudomonas de nueva generacion “cefepima y ceftazidima”.
También el estudio revelo que de 4.700 reportes de Klebsiella, el 9,5% fueron resistentes
a los antibioticos carbapenémicos. El uso de catéteres urinarios recubiertos de antibioticos
o antibidticos profilacticos no tiene un beneficio claro para reducir el riesgo de infecciones
del tracto urinario relacionadas con el catéter. Por todas estas razones, el uso permanente
del cateterismo uretral debe limitarse a personas que realmente no tienen otras opciones

para el drenaje de la vejiga.®®
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Complicaciones, las complicaciones importantes de las infecciones del tracto urinario
(ITU) asociadas al catéter incluyen sepsis, bacteriemia y afectacion del tracto urinario
superior. Aproximadamente el 20 por ciento de las bacteriemias asociadas a la atencion
médica surgen del tracto urinario y la mortalidad asociada con esta afeccion es de
aproximadamente el 10 por ciento. En la unidad de cuidados intensivos, una menor

proporcién de bacteriemia es atribuible a ITU asociadas a catéter.>®
* Uso previo de antibidtico

El antecedente de historia previa de antimicrobianos de amplio espectro en los hospitales,
condiciona a eliminar la flora saprofita sensible, ademas de la seleccion de bacterias con
genes de resistencia a multiples fairmacos, generando asi la aparicion de resistencias.
Desde 2015 se ha descrito en Europa un aumento de la frecuencia de patdgenos
productores de BLEE: en Espafia, la frecuencia de E. coli productora de BLEE aument6
entre un 5 y un 10%. Aislados de E. coli. En Latinoamérica mas propiamente en Pert los

estudios reportan incremento de la incidencia de resistencia a los antibioticos.>

Los antibidticos revolucionaron la practica de la medicina y dieron lugar a avances
médicos que incluyen partos mas seguros, cirugias, trasplantes de 6rganos y regimenes

de quimioterapia mielosupresores.*

Se conoce que los antibioticos son uno de los farmacos mas utilizados en la actualidad.
Util si se usa correctamente pero dafiino si se usa incorrectamente. Las principales
causas de resistencia bacteriana por uso inadecuado de antibidticos son: historia de
tratamiento antibiotico en procedimientos que no requieren su uso, uso profilactico,
eleccion incorrecta de antibiodticos y tratamiento prolongado o inadecuado. Sin embargo,
la resistencia a los antimicrobianos es capaz de revertir incluso parte de este desarrollo.
Los reportes estadisticos, cada afio en los Estados Unidos, refieren que los
microorganismos resistentes a los antimicrobianos, causan mas de 2 millones de
infecciones y aproximadamente 23.000 muertes. El costo de estas bacterias es enorme:
se estima que los costos anuales de atencion médica en Estados Unidos ascienden a 20

mil millones de dolares.*

Estudios revelan que Latinoamérica no es inmune a este problema. En Colombia, E. coli
tiene el mayor nivel de resistencia, en orden de frecuencia reportan: ampicilina tuvo el

mayor efecto sobre E. coli (61%), nalidixico acido y cotrimoxazol (39%), la literatura
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hace también referencia, otra enterobacteria Klebsiella , como responsable del 23% riesgo

de disminucion de la sensibilidad antibiotica.*!

En territorio brasilero por orden de frecuencia los antibidticos que reportaron menor
sensibilidad antibidtica fueron; el sulfametoxazol-trimetoprima con un promedio de
46,9%, seguido de la cefalotina con 46,7%, el acido nalidixico con 27,6% vy la
nitrofurantoina con 22,3%. Un estudio realizado en Quito, Ecuador, encontré tasas de
resistencia de E. coli mayor al 50% a ampicilina, trimetoprim-sulfametoxazol encima del

20% y ciprofloxacina encima 56,8%, gentamicina 19,4%, amikacina 3.6%.*!

En Lima Perti Hospital Nacional Dos de Mayo durante la gestion 2018, se realizé un
estudio analitico, transversal, retrospectivo, tipo casos y controles. Con una muestra total
de 139 pacientes que habian presentado infeccion de vias urinarias por E. coli donde se
concluy6 que: hubo una asociacion estadisticamente significativa entre la infeccion por
ESBL E. coli y los antecedentes médicos, como el uso previo de antibidticos y
antecedentes de infecciones recurrentes del tracto urinario. El OR y el intervalo de
confianza para la variable que mostrd significancia fue: ITU recurrente (IC 95%,

OR=1,722), antecedente uso previo de antibidtico (IC 95%, OR=2.210).%?

La prevalencia de la resistencia a miltiples fArmacos no esta bien documentada en todas
las partes del mundo. Algunos paises donde la prevalencia es particularmente alta

incluyen India, Israel, Espafia y México.*?

Se conoce que a nivel global en la atenciéon ambulatoria se incrementd el uso de
quinolonas, aumentando asi la resistencia antibidtica a E. coli por ejemplo, en Austria el

incremento de la resistencia a E. coli desde el 2001 aumentd del 7% al 26% en 2010.

La literatura hace referencia al estudio de vigilancia de resistencia a los antimicrobianos
(SMART) donde Escherichia coli representa el 30% de todos los casos de bacteriemia,
otras Enterobacteridceas 4-8% (Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella spp, Enterobacter
spp. vy Proteus spp). Mientras que la frecuencia de E. coli cepa blee en el continente
asiatico fue 35% y el pacifico 42%, los paises mas afectados son “India y China con un
79% y 54%” respectivamente, ambos tienen més de 2.500 millones de habitantes una
alta proporcion de portadores fecales animales y humanos constituyéndose los mayores

reservorios de bacterias BLEE del mundo.*?
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Se han informado en todo el mundo tasas crecientes de resistencia a los medicamentos
en patdgenos del tracto urinario. Por ejemplo, un estudio realizado en EE.UU. de 2000 -
2009 document6 un aumento de tres veces en la frecuencia de E.coli productoras de
betalactamasas de espectro extendido (BLEE) entre pacientes hospitalizados
diagnosticados de Infeccion Urinaria. En otro estudio de pacientes con pielonefritis
que acudieron a los servicios de urgencias de los Estados Unidos, aproximadamente el
6 % de los 453 aislamientos de E. coli produjeron BLEE, aunque las tasas variaron segun
la region y las caracteristicas de complicacion. Recientemente los estudios reportaron la
existencia de una variante particular de E. coli secuencio tipo (ST131) una réplica
fenotipicamente modificado, que asocia capacidad de propagacion exitosa, resistencia a
los antibidticos y virulencia, convirtiéndose en una de las principales causas de
infecciones por E. coli en todo el mundo incrementado la morbimortalidad. En un estudio
realizado en EE.UU. mas propiamente en los laboratorios de Asuntos Veteranos (VA) se
identifico E. coli recolectados de sitios extra intestinales (principalmente orina). El clon
ST131 representod la mayoria de los aislados resistentes a fluoroquinolonas y BLEE,
alrededor del 28% de todos los E. coli en VA a nivel nacional, también se ha

documentado resistencia a los carbapenémicos en Enterobacterias.®

El anélisis de la literatura hace referencia al Sistema Mundial de Vigilancia de la
Resistencia a los Antimicrobianos (WHONET) fue iniciado por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) en respuesta a los objetivos de apoyar la implementacion del Plan de
Accion Mundial sobre la Resistencia a los Antimicrobianos y su implementacion esta
vinculada a los planes de accidon nacionales en esta area. Permite la adquisicion, analisis
e intercambio de datos estandarizados, comparables y validados sobre resistencia a los
antimicrobianos entre paises. Dada la dificultad de obtener todos estos datos, los paises
deberian considerar la posibilidad de implementar gradualmente los estdndares de
monitoreo propuestos aqui de acuerdo con sus prioridades y recursos. (Grupo de Trabajo
de Vigilancia de HAI, 2016). A la fecha Bolivia atin no ha establecido una red nacional
de vigilancia, pero algunos hospitales de Cochabamba y Santa Cruz han implementado
sistemas de vigilancia de software gratuito, cabe destacar que en el Hospital Materno

Infantil La Paz a partir del 2024 considerado hospital centinela implemento Whonet.**¢
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e Uso de corticoide

El uso de corticosteroides en la poblacion de EE.UU. y el Reino Unido ha aumentado
mas de un 30% en los ultimos 20 afios, principalmente para el tratamiento de
enfermedades respiratorias, enfermedades reumaticas o enfermedades oncologicas. Se
ha demostrado que estos medicamentos estan asociados con efectos secundarios graves,
principalmente aumentan el riesgo de infeccion entre un 50% y 60%, por gérmenes

oportunistas en poblaciones especificas, como los receptores de trasplantes.*

Revisada la literatura cientifica, los esquemas terapéuticos de pacientes onco

Hematoldgicos usan medicamentos de la familia de los glucocorticoides como la
prednisolona y la dexametasona, debido a su capacidad para inducir apoptosis en las
células linfoides tumorales mediado por el receptor de glucocorticoides. Especificamente
la literatura menciona que el uso dexametasona aumenta el riesgo de reactivacion del
virus del herpes simple (VHS), herpes zoster, neumonia por Preumocystis y candidiasis

de las mucosas.®

e Uso de quimioterapia

Los estudios hacen referencia que, en las ultimas dos décadas gracias al advenimiento de
factores de crecimiento hematopoyéticos, se lograron avances en el tratamiento de
pacientes con canceres hematologicas y uno de los logros mas sorprendentes ha sido sin
duda, la reduccion de la morbilidad y la mortalidad por complicaciones infecciosas y el
acortamiento de su duracion. Vale la pena mencionar que los canceres hematologicas
tienen regimenes de quimioterapia unicos, lo que puede ser un importante factor de

confusion en pacientes con infecciones nosocomiales.*®

Los regimenes de quimioterapia utilizados en la practica clinica se clasifican segtn el
riesgo de neutropenia febril, que es la complicacion mas grave de la neutropenia. Se
definieron 3 grupos: riesgo alto (>20%), riesgo medio (10-20%) y riesgo bajo (< 10%).4¢

Ver cuadro 3


https://www.uptodate.com/contents/dexamethasone-drug-information?search=neoplasia%20hematologica%20e%20infeccion&topicRef=13947&source=see_link
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Cuadro 3.Grados de toxicidad segun National Cancer Institute Version 5.0

Toxicidad Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado 4
Anemia Hb > 10 g/dL | Hb 8-9,9 g/dL. Hb <8 g/DI Intervencion
Urgente
riesgo de
Neutropenia 1500/mm3 1500-1000/mm3 | 1000-500/mm3 | < 500/mm3
Trombocitopenia | 75 000/mm3 | 75 000-50 50000-25 <25 000/mm3

“Nota”: Rev. Cancer (Madrid) 2019

La neutropenia febril (NF) es una complicacién comun y grave en pacientes con neoplasias
hematologicas que reciben quimioterapia. Generalmente se desarrolla posterior al ciclo de
quimioterapia; en tumores solidos el 10 y el 50%, tumores hematoldgicos malignos 80%. La
bacteriemia aislada se documenta s6lo en un 10-25% de los casos y se observan sintomas
clinicos en un 20-30% de los casos, de los cuales la fiebre puede ser el tnico sintoma clinico,
por lo que se estima que hasta un 50% de estos pacientes pueden cursar con infeccion oculta
estos pacientes alcanzan una mortalidad de 5% en poblacion con tumores solidos y 11% en

enfermedad maligna hematologicas.*’

Los estudios hacen referencia de posibles factores de riesgo que incrementan la
mortalidad: “severidad/curso de la neutropenia, tratamiento de quimioterapia, grupo
etario, historia de catéter venoso central, lesiones cutaneas, antecedentes de infecciones
invasivas, comorbilidades asociadas, retraso en el inicio de la terapia con antibioticos de
amplio espectro” como, ademas de hacer referencia de la tasa de mortalidad en pacientes
con NF por Gram-positivos es del 4-22% vy en pacientes con NF Gram-negativos es del

18-40%."
Lamortalidad segin la escala de MASCC (Multinational Association for Supportive Care

in Cancer Risk Index, por sus siglas en inglés) se estima en un 3 % para aquellos de bajo

riesgo, y alcanza el 36 % en sujetos de alto riesgo.*®
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Predictores relacionados con el tratamiento contra el cancer

Los predictores del desarrollo de fiebre neutropénica relacionados con el tratamiento

contra el cancer incluyen:*®

-Administraciéon de la intensidad de dosis planificada o la densidad de dosis de

regimenes de quimioterapia de dosis alta.

-No administrar apoyo profilactico, con factor de crecimiento hematopoyético a

pacientes que reciben regimenes de alto riesgo.
Causas infecciosas post Quimioterapia

Se identifica una fuente infecciosa en aproximadamente el 20% al 30% de los episodios
de neutropenia febril, a menudo, el tinico signo de infeccion es la bacteriemia, que ocurre

entre el 10% y el 25% de los pacientes. *°

Aproximadamente el 80% de las infecciones identificadas se originan en la flora
enddgena del paciente. Las bacterias gram positivas son la causa mas comun de infeccion
en pacientes con neutropenia, pero las bacterias gram negativas como Pseudomonas
aeruginosa suele asociarse con las infecciones mas graves. La literatura refiere que los
hongos patdégenos son mas comunes en pacientes de alto riesgo con sindromes de fiebre
neutropénica persistente o recrudescente prolongada, Candida y Aspergillus spp

representan la mayoria de las infecciones fungicas invasivas durante la neutropenia.*’
2.1.4 Agente etioldgico Escherichia coli estructura y virulencia

Escherichia coli es un grupo de bacterias gram negativas pertenece a la familia de las
enterobacterias, reside habitualmente en el intestino, pertenece a la microbiota intestinal

del ser humano y animales.>

Escherichia coli es una causa importante de infecciones de las vias urinarias en la
comunidad y los hospitales (90% de los casos), asi lo demuestra el estudio realizado por
el Grupo de Investigacion de Infecciones Hospitalarias de la SEIMC, bacteriemia
adquirida en la comunidad (29%) y de bacteriemia nosocomial (5,7%), mas
frecuentemente afecta a mujeres. La mayoria de estas infecciones son causadas por cepas
patdgenas de la via urinaria, siendo los pili el principal factor de virulencia, adicionales

sider6foros, hemolisinas y otras toxinas.>
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El andlisis de la literatura cientifica hace referencia a la estructura fenotipica de E.coli
presenta unidades de ADN extracromosomicas e intracitoplasmaticas con capacidad de
reproduccion, que codifican informacidon esencial para sus mecanismos patogénicos
(islas de patogenicidad), como la resistencia a antibioticos, ademas se dice que los genes
de E. coli contienen varios factores de virulencia que codifican proteinas (toxinas) que
promueven la infeccion del tracto urinario. El proceso de adhesion es un evento critico
que inicia cada paso de la patogénesis de la ITU y requiere adhesinas, flagelos y pili
para determinar el éxito o el fracaso de la colonizacion o eliminacion de
microorganismos. La supervivencia y reproduccion de patégenos en el tejido del tracto
urinario depende de la produccion de proteasas y toxinas (hemolisinas, citotoxinas y
sider6foros) que destruyen el tejido del huésped para liberar nutrientes y al mismo

tiempo proporcionan un nicho para la invasién y proliferacion bacteriana.’!
2.1.5 Betalactamasa de Espectro Extendido; mecanismo de resistencia

A nivel global las infecciones por enterobacterias cepa BLEE constituyen un problema
de salud publica por reportes de mayor morbilidad y mortalidad debido a diversos
patrones de resistencia a los antimicrobianos. Inicialmente se estudio la frecuencia de
E. coli cepa BLEE en relacion con brotes nosocomiales, principalmente en entornos
quirurgicos y de cuidados intensivos, pero la investigacion actual se ha centrado en el
aislamiento de infecciones adquiridas en la comunidad. Se considera un problema
clinico importante en los Estados Unidos y Europa, recientemente se ha reportado un
incremento de incidencia en América Latina y estd asociada a diferentes factores de

riesgo.>?

“Betalactamasa Espectro Extendido” (BLEE), también conocidas betalactamasas
espectro ampliado, son enzimas producidas por bacilos gram negativos, siendo las
bacterias portadoras mas frecuentes “E. coli y Klebsiella”. BLEE son proteinas
catalizadoras de penicilinas, cefalosporinas. de 1lra y 2da generacidén, oximino-
cefalosporinas y aztreonam. Pueden mostrar “resistencia intrinseca” a otros antibioticos
de uso comln, como aminoglucésidos, tetraciclinas, trimetoprim/sulfametoxazol y
quinolonas, por tanto son multirresistentes a diversos antimicrobianos como quinolonas,

aminoglucosidos, tetraciclinas, ademas de los carbapenémicos y cefamicinas.>
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Por tanto, se dice que la formacion de BLEE se asocia con el fracaso del tratamiento y es
un problema grave de control de infecciones. Actualmente los estudios reportan la
presencia de E. coli y K. pneumoniae productores de BLEE como gérmenes frecuentes

de infeccion en centros hospitalarios y de la comunidad.™

El mecanismo de resistencia se basa en la inactivacién enzimética es un mecanismo de
resistencia codificado por genes plasmidos o cromosoémicos, lo que condiciona que los
microorganismos posean una alta actividad contra las “penicilinas y cefalosporinas de
2da -3ra generacion y monobactamicos (aztreonam). Pueden ocurrir cambios a nivel
cromosomico como resultado de la exposicion a factores fisicos y quimicos, no
necesariamente como resultado de la exposicion a antibidticos, y pueden existir mutantes
resistentes a los medicamentos en poblaciones bacterianas susceptibles a los

antibioticos.>*

A finales de la década de 1990, se reconocid la resistencia a multiples farmacos por
produccion de B-lactamasas de espectro extendido (BLEE), los estudios reportaron
alrededor de trecientos BLEE diferentes y la mayoria pertenece a las familias TEM, SHV
y CTX-M, de las cuales la enzima CTX-M es la mas frecuentemente reportada en las
Infecciones de vias urinarias. Los plasmidos que codifican BLEE son responsables de la
resistencia cruzada, pues a menudo portan genes de resistencia a otras clases de firmacos

antimicrobianos, siendo las infecciones causadas por estas cepas més dificiles de tratar.>
Transmision de BLEE

La literatura cientifica refiere que los microorganismos productores de BLEE son
responsables de infecciones intrahospitalarias y extrahospitalarias, pero los datos sobre

los mecanismos de transmision aun son limitados.>>

Sin embargo, el andlisis de la literatura hace referencia de posibles mecanismos de
transmision al haberse documentado ampliamente la contaminacion del medio
ambiente, animales y alimentos con microorganismos BLEE gramnegativos.
Microorganismos productores de BLEE han sido encontrados en diversas fuentes como
rios urbanos, aguas residuales, gaviotas, ganado, mascotas y carne de supermercado, lo

que sugiere variadas formas de transmision.*

A continuacion, se describen algunos estudios relacionados a brotes debido a bacterias

BLEE :°7
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o Se llevaron a cabo cultivos de vigilancia activa para detectar la presencia de
Enzimas de Amplio Espectro Beta-lactamasa (BLEE) en un centro hospitalario suizo de
nivel terciario. La cohorte de estudio consistio en aquellos pacientes que compartieron
la misma habitacion con un paciente infectado o colonizado durante un periodo minimo
de 24 horas (pacientes contactos; n = 133 por paciente infectado, n = 93). Se encontro
que solo 7 contactos (5,3%) albergaban organismos productores de BLEE, y solo 2
contactos tenian cepas genéticamente idénticas al paciente indice, El estudio llego6 a la
conclusion de que la tasa de transmision en general era baja, especificamente un 1,5%.°8
. Un estudio en Suiza encontr6 altas tasas de transmision nosocomial para E.coli
BLEE. La transmision de las cepas BLEE de E. coli y Klebsiella fue del 4,5% y 8,3%
respectivamente, pero se observaron tasas mas altas entre contactos domésticos (23% -
25%). E.coli/K. pneumoniae, respectivamente. El estudio encontré que una familia de 6
miembros con dos nifios con infeccion urinaria por E.coli blee, 1os otros cuatro miembros
de la familia también tenian la misma cepa de E. coli productora de BLEE en el intestino,

convirtiéndose en portadores sintomaticos.>®
Antibidticos betalactamicos

Los antibidticos betalactamicos, que son una clase de medicamentos ampliamente
recetados, se clasifican en categorias segiin una caracteristica estructural comun que
poseen, que es la presencia del anillo betalactamico. Los antibidticos betalactamicos
abarcan una amplia variedad de farmacos que pertenecen a distintas clases, como las
penicilinas, cefalosporinas, cefamicinas, carbapenémicos, monobactamicos e

inhibidores de betalactamasas.’®

En el contexto de la atencion médica, los antibidticos betalactamicos son considerados
como la categoria més frecuentemente recetada de antibidticos, ya que suelen tener una
baja toxicidad y se distribuyen eficazmente en el cuerpo; su principal modo de accion
consiste en inhibir la fase final del proceso de construccion de la membrana plasmatica
de las bacterias. Los B-lactdmicos son antibioticos que actiian lentamente matando
bacterias, siendo efectivos contra bacterias gramnegativas y grampositivas. Sin

embargo, no tienen efecto sobre Mycoplasma porque carecen de pared celular.>®

Ademas, los inhibidores de las betalactamasas posibilitan que las penicilinas recuperen

su eficacia cuando se combinan con ellas, contrarrestando la resistencia inducida por la
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produccion de betalactamasas. Se clasifican en 5 grupos diferentes basados en como se

agrupan los tipos de cadenas lineales alrededor de los 2 anillos betalactdmicos:>’

e Penicilinas; “Penicilina G,amoxacilina, ticarcilina y piperacilina”

e (efalosporinas; “Cefalotina. cefazolina. cefalexina. cefuroxima. ceftazidima.
ceftriaxona. cefotaxima. Cefepime”.

e Carbapenémicos; Imipenem ,meromepenem

e Inhibidores de las betalactamasas: clavulanato, el sulbactam, el tazobactam, el
avibactam, el vaborbactam, el relebactam, el durlobactam y el enmetazobactam

Monobactamicos; Aztreonam,ertapenem,doripenem

Algunos ajustes realizados en la estructura molecular original han resultado en la creacion
de compuestos que poseen una amplia capacidad para combatir microorganismos. Sin
embargo, es importante tener en cuenta que el aumento en la resistencia a estos
compuestos limita su uso sin una evaluacion detallada. A pesar de que la penicilina
continia siendo la opcidon principal de tratamiento para ciertas infecciones, las
cefalosporinas abarcan diferentes situaciones de uso. Por otro lado, los carbapenémicos
se utilizan en infecciones causadas por bacterias que son resistentes a multiples farmacos,

y también en infecciones adquiridas en entornos hospitalarios.*

2.1.6 Diagnéstico

La Infeccién del tracto urinario Asociada a Servicios de salud (ITU-ASS) se refiere a
pacientes que presentan tanto sintomas como signos de infeccion urinaria, como disuria,
urgencia miccional, dolor supra pubico, fiebre por encima de 37,8 grados, dolor de
espalda y confusion, y que ademads tienen un urocultivo con un crecimiento de al menos
1000 Unidades Formadoras de Colonias por mililitro de uno o mas microorganismos,
todo esto ocurriendo después del tercer dia de su ingreso en el hospital. Es importante
considerar 4 aspectos fundamentales al realizar el diagndstico de las infecciones de vias

urinarias:®

» Diagnostico clinico
» Diagnoéstico etioloégico mediante el aislamiento del uropatéogeno responsable.
» Evaluacion del funcionamiento de los rifiones para determinar su estado de

salud.
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* Determinar, si hay presencia de factores que incrementen, el riesgo de
contraer bacteriemia BLEE E.coli tales; como la utilizaciéon de una sonda
vesical, haber estado hospitalizado previamente, padecer neoplasias

hematolodgicas o haber recibido tratamiento con antibidticos anteriormente.

En general, las enterobacterias que generan BLEE suelen ser responsables de provocar
los mismos tipos de infecciones que las que no producen estas enzimas. De esta manera,
se puede observar que mas del 90% de las variedades genéticas de la bacteria E. coli
presentan esta caracteristica. Se reportaron cepas de Escherichia coli productoras de
enzimas beta-lactamasas de espectro extendido, identificadas y separadas de especimenes
de orina en la comunidad, generando una infeccion con sintomas en aproximadamente
dos tercios o tres cuartos de los casos. La mayoria de estas cepas provocan cistitis, aunque
alrededor del 20% de los casos pueden causar pielonefritis, y aproximadamente el 15%
resultan en bacteriemias. En las demds situaciones, estos microorganismos son

responsables de la presencia de bacterias en la orina sin provocar sintomas aparentes.®!
Diagnostico clinico

Las infecciones del tracto urinario (ITU) consisten en diversas afecciones, tales como
la cistitis, una infeccion localizada en la vejiga o parte inferior tracto urinario, y la

pieloneftitis que afecta el rifion o parte superior del tracto urinario.5?
-Cistitis aguda no complicada

Es la forma mas comun de infeccion del tracto urinario inferior, que se observa con
mayor frecuencia en mujeres jovenes que son sexualmente activas. Esta condicion se
destaca por la presencia de sintomas tipicos irritativos como dificultad al orinar,
necesidad urgente de ir al bafio, sensacion de vaciamiento incompleto de la vejiga y
aumento en la frecuencia de miccion (conocido como sindrome miccional).
Habitualmente, suele presentarse junto con la presencia de sangre en la orina, a veces

con molestias en la zona suprapubica y en menos ocasiones con fiebre.5?
-Pielonefritis aguda

Se caracteriza por ser una infeccion que afecta tanto al parénquima renal como al
sistema pielocalicial del rifion. Los sintomas se manifiestan en un lapso de tiempo que

varia de unas pocas horas hasta uno o dos dias, y abarcan fiebre alta, escalofrios, dolor
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en la parte baja de la espalda que empeora al ser presionado y en ocasiones también
pueden presentarse nduseas y vomitos. Los sintomas irritativos caracteristicos de la
infeccion de vias urinarias, como la necesidad repentina y frecuente de orinar y la
sensacion de evacuacion incompleta, pueden manifestarse antes de que aparezca la
fiebre, pero solo se observan en un 20-40% de los pacientes con pielonefritis. Las
manifestaciones clinicas iniciales pueden ser muy diferentes, desde formas subclinicas
leves hasta casos que progresan rapidamente a sepsis y shock séptico. Los sintomas mas
graves son mas comunes en la pielonefritis complicada, aunque pueden ocurrir en

mujeres mas jovenes sin factores de riesgo.®
-Infeccion urinaria asintomatica,

También denominada "bacteriuria asintomatica (BA)" se emplea para describir el
proceso de detectar la existencia de bacterias en una concentracion de al menos 100,000
unidades formadoras de colonias por cada mililitro, en una muestra recogida de forma
higiénica, extraida de un individuo que no muestra signos de tener una infeccion en el
tracto urinario. Con el fin de confirmar el diagnoéstico en el caso de mujeres es necesario
que el mismo tipo de bacteria causante de infeccion urinaria sea identificado en dos
diferentes muestras de orina recogidas con aproximadamente dos semanas de diferencia.
El andlisis de la literatura cientifica refiere que entre el 10% y el 60% de las mujeres no
presentan bacteriuria de forma constante, en consecuencia, el analisis de la segunda
muestra arroja un resultado negativo. En varones un solo reporte de cultivo es suficiente

para confirmar el diagnéstico de bacteriemia.®

Esta afeccion es comun, especialmente en pacientes de edad avanzada y en aquellos
hospitalizados o en cuidados a largo plazo. Sin embargo, la mayoria de los pacientes
con bacteriuria asintomatica no presentan efectos nocivos ni se benefician del

tratamiento con antibioticos.®*
Diagnostico etiologico

La literatura cientifica hace referencia que el estudio microbioldégico comprende tres
componentes principales: evaluacion de caracteristicas organolépticas, andlisis de
sedimentos y cultivo para identificar recuentos de colonias y microorganismos. Estos
componentes se complementan con un antibiograma o prueba de susceptibilidad para

determinar la sensibilidad de laboratorio de los antimicrobianos.®’
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La presencia de 10 o mas leucocitos por mm3, en la tinciéon de Gram del sedimento de
orina centrifugado, se relaciona con cien mil UFC/ml, también el encontrar un
microorganismo indica una concentracion bacteriana de cien mil UFC/ml. Estos
hallazgos tienen una sensibilidad y especificidad superior al 90%. La deteccion de un
microorganismo en el sedimento de la orina indica una concentracion bacteriana de

100.000 UFC/ml,la sensibilidad y especificidad de estos hallazgos superan el 90%.5°
Deteccion de Betalactamasas

La deteccion de betalactamasas de espectro extendido (BLEE) se basa en la resistencia
que confieren a sustratos de oxiimino-betalactdmico (p.ej., cefotaxima , ceftazidima ,
ceftriaxona o cefepima )y la capacidad de un inhibidor de beta-lactamasa, generalmente
clavulanato, para bloquear esta resistencia. Otras enzimas tienen caracteristicas
diferentes que pueden resultar engafiosas en el laboratorio. Las betalactamasas de tipo
Amp C, que ahora estan determinadas por genes plasmidicos y cromosémicos, pueden
proporcionar resistencia a los oxiimino-betalactdmicos, pero son resistentes a la
inhibicion por clavulanato y generalmente confieren resistencia a las cefamicinas (p.

ej., cefoxitina , cefotetan y cefmetazol), algo que no hacen las BLEE. ¢’

Existen dos categorias en cuanto a los métodos utilizados para identificar

microorganismos productores de BLEE.®’

. “Los enfoques fenotipicos, abarcan procedimientos de diagnostico de rutina
realizados en laboratorios, son rentables y sencillos, se han integrado en sistemas
automatizados para la deteccion de microorganismos en todos los laboratorios en

general”.

. “Los enfoques genotipicos, identifican genes responsables de BLEE (SHYV,

TEM, CTX-M) en laboratorios especializados usando técnicas moleculares".
2.1.7 Tratamiento

La resistencia bacteriana limita las opciones de tratamiento para las infecciones causadas
por bacterias productoras de BLEE. Ademds de su alta resistencia intrinseca a los
betalactdmicos, estas bacterias también presentan resistencia cruzada a otros antibidticos
no betalactdmicos. Otros factores que contribuyen incluyen el efecto del indculo (un

aumento de 10 a 100 veces en la concentracion minima inhibidora del antibiotico debido
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a una mayor carga bacteriana), la induccion de la pérdida de porina y la sobreproduccion

de beta-lactamasas resistentes a los inhibidores.5®
» Carbapenémicos o antibioticos no betalactamicos

La literatura hace referencia que estudios in vitro muestran que son tratamientos
efectivos para infecciones por microorganismos resistentes a BLEE. El éxito terapéutico
en la practica clinica respalda el uso de carbapenemes, los cuales contintian siendo
considerados como la principal opcion terapéutica para las infecciones severas causadas

por microorganismos productores de BLEE.%

Recientemente la literatura hace referencia de coexistencia simultanea de genes que
codifican beta-lactamasas de espectro extendido (BLEE) y enzimas hidroliticas de
carbapenemicos, su presencia potencialmente compromete la eficacia de los
carbapenemicos en el futuro. Por este motivo, continuamente se vienen desarrollando

nuevos antibidticos eficaces contra los bacilos gramnegativos.®

Se han informado resultados positivos de curacién clinica y microbioldgica cuando se
administra tazobactam/piperacilina a pacientes con infecciones por Escherichia coli
BLEE que son susceptibles a este agente antimicrobiano (con valores de CMI bajos),
estos hallazgos podrian atribuirse a una mayor actividad inhibitoria del tazobactam, que
es casi 10 veces mayor que la reportada para el acido clavulanico contra CTX-M - -
lactamasas (las de mayor predominancia a nivel mundial). Por tanto, niveles mas altos

de piperacilina superarian la capacidad hidrolitica de estas enzimas.”

* La plazomicina, en casos de infecciones complicadas del tracto urinario, representa
una alternativa en caso de resistentes a aminoglucésidos,por lo general, esta opcion
terapéutica se reserva para pacientes que no pueden utilizar un carbapenem, teniendo
como efecto adverso potencial disfuncion renal. Asimismo, la fosfomicina parenteral

representa una alternativa cuando no se tenga disponible carbapenem. !

* Tazobactam/piperacilina, no es cominmente contemplado en varios paises de
Latinoamérica. Sin embargo, la literatura indica que en Chile numerosas instituciones
cuentan con varios aflos de experiencia en el manejo de pacientes con infecciones por
BLEE E.coli y que son susceptibles a este agente antimicrobiano, Las infecciones por

BLEE E.coli son comunes en hospitales de América del Norte, mientras que su
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incidencia como agentes causales de infecciones adquiridas localmente en la comunidad

no ha sido significativa hasta el momento.”!

* Fosfomicina y nitrofurantoina, en el contexto de la cistitis no complicada, se sugiere
que son las opciones terapéuticas Optimas debido a su eficacia contra bacterias
productoras de [-lactamasas de espectro extendido (BLEE). La utilizacion de
nitrofurantoina esta sujeta a debate debido al requerimiento de ciclos de tratamiento mas
prolongados, lo que plantea desafios a la adherencia terapéutica y puede resultar en
efectos toxicos. El fracaso del tratamiento empirico da como resultado un aumento de

las tasas de morbilidad y mortalidad y un aumento de los costos hospitalarios.

De acuerdo con la literatura consultada, se sefiala que la estrategia mas efectiva para el
tratamiento de una infeccion del tracto urinario causada por organismos productores de
enzimas beta-lactamasas de espectro extendido es la prevencién, lo cual implica la
abstencion de recetar cefalosporinas de tercera generacion y fluoroquinolonas como

opcidn terapeutica en infecciones urinarias en entornos comunitarios.”!

El analisis de la literatura cientifica concluye;“Las decisiones de tratamiento deben
fundamentarse en el conocimiento detallado de los patogenos locales y la resistencia a

antibioticos”.”?

Pronostico

Los estudios de investigacion que examinan los resultados clinicos en pacientes con
infecciones por betalactamasas de espectro extendido (BLEE) han demostrado una
tendencia hacia una mayor mortalidad, estancia hospitalaria mas prolongada, mayores
gastos hospitalarios y tasas reducidas de respuesta clinica y microbiologica. En un
metanalisis de 32 estudios de bacteriemia con Enferobacteriaceae, la infeccion con
organismos productores de BLEE se asocid con una mayor mortalidad que los
organismos que no producen BLEE (OR 2,35, IC 95% 1,90-2,91). La evaluacion de
los estudios que realizaron analisis ajustados indicé que una proporcion significativa del
aumento de la mortalidad puede atribuirse a una terapia empirica ineficaz. Como se
menciond anteriormente, se han descrito tasas de mortalidad del 3,7 por ciento con
carbapenémicos, con tasas de mortalidad mucho mas altas con antibidticos no activos

contra estos organismos (7 de 11 [64 por ciento]) y con monoterapia con cefalosporinas
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o un inhibidor de betalactamico/betalactamasa. combinaciéon como piperacilina-

tazobactam (4 de 9 [44 por ciento]).”

La propagacion de organismos productores de BLEE, dentro de las instituciones puede
frenarse mediante, el uso de barreras protectoras y la restriccion de cefalosporinas de

Giltima generacién.”
Prevencion

Las estrategias para prevenir la aparicion y propagacion de bacterias productoras de cepa
blee en pacientes hospitalizados se pueden dividir en dos categorias principales:®
Estrategias (bundles) que intentan mejorar la eficacia y utilizaciéon de la terapia
antimicrobiana (reduciendo la presion selectiva) y medidas de control de infecciones
(reduciendo la presion selectiva) presion de colonizacion, es mas eficaz combinar los dos

enfoques. 74
Control de utilizacion de Antibioticos

Incorporar programas de administracion de antimicrobianos en areas criticas de atencion,
han tenido un impacto y se han asociado con una disminucion de las bacterias resistentes
a los medicamentos en algunos entornos. Como ejemplo, en un estudio de dos UCI en los
Estados Unidos que implementaron un programa integral de administracion de
antimicrobianos, la proporcion de infecciones adquiridas en hospitales causadas por

ciertos bacilos gramnegativos multirresistentes, incluidos P. aeruginosa, A. baumannii,

Enterobacterales productoras de beta-lactamasas de espectro extendido (BLEE),
disminuy¢ del 37,4 por ciento en 2001 al 8,5 por ciento en 2008. La tasa de infecciones
adquiridas en hospitales por cada 1.000 dias-paciente causadas por estos organismos
multirresistentes disminuy6 en 0,78 por afio. De manera similar, en un estudio de una
UCI en Melbourne, Australia, que implementd un programa de administracion de
antimicrobianos, se aislaron 2838 bacilos gramnegativos de cultivos clinicos durante siete
afnos y, durante este tiempo, hubo aumentos significativos en la susceptibilidad de P.
aeruginosa. a imipenem (18,3 por ciento por afio, p = 0,009) y gentamicina (11,6 por
ciento por afio, p = 0,02) en comparacion con las tendencias registradas antes del
programa de administracion. También se observaron mejoras en las tasas de

susceptibilidad a gentamicina y ciprofloxacina entre Enterobacter spp.’*
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Medidas de control de infecciones

-Higiene de manos, precauciones de contacto para pacientes que albergan organismos
epidemioldgicamente relevantes resistentes a los medicamentos y la minimizacién de
hospitalizaciones e intervenciones innecesarias son fundamentales para prevenir

infecciones y la propagacion de organismos resistentes en pacientes hospitalizados.

-Adopcion de enfoques adecuados y estandarizados para la limpieza y desinfeccion
ambiental es una medida adicional establecida para contener la propagacion de

organismos multirresistentes.”
-Estrategias preventivas para evitar complicaciones de catéteres vesicales urinarios’*:
Ver cuadro 4

Cuadro 4.Indicaciones Adecuadas de ""Catéter Vesical'

e Retencion aguda de orina u obstruccion vesical.

e Monitorizacion continua de diuresis en pacientes criticos.

e Manejo de liquidos o para realizar pruebas diagnésticas.

¢ Monitorizacion Intra y posoperatoria.

e Después de una cirugia prostata, vejiga o ginecologica.

e Hematuria con coagulos inmovilizacion prolongada.

e Incontinencia urinaria, en quienes fracasan la terapia conductual Yy
farmacoldgica

e Pacientes con vejiga neurogénica.

e Ayuda en la curacion de heridas abiertas sacras o perineales en pacientes
incontinentes

e Mejorar la comodidad, en los cuidados al final de la vida.

Nota: Adaptado Gould CV et al 2008 ,Meddings J, Saint S, Fowler KE, et al. Criterios de Ann Arbor para
el uso adecuado de catéteres urinarios en pacientes hospitalizados: resultados obtenidos mediante el

método de idoneidad de RAND/UCLA. Ann Intern Med 2015; 162:S1
2.2 Hipotesis

e Los factores de riesgo demograficos; edad mayor de 18 afios, sexo

femenino y patologicos; hospitalizacion previa, uso previo de antibiotico,
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uso de catéter vesical, estan asociados a al desarrollo de infeccidn urinaria
por Escherichia coli blee, en pacientes hospitalizados del servicio de

hematologia HODE Materno Infantil Caja Nacional de Salud.
2.3 Marco Contextual

De la entrevista, realizada al Jefe de Servicio de Hematologia; el mismo es dependiente

de la Caja Nacional de Salud, constituye un servicio de referencia a nivel nacional.”

2.3.1 Contexto
Mision
Dar atencion especializada de promocion, prevencioén, curacion, seguimiento y

rehabilitacion con calidad y calidez

Vision

Alcanzar una medicina contemporanea, basada en la satisfaccion del usuario
Objetivo Institucional

Realizar la atencion integral y personalizada del paciente con enfermedades

hematologicas y neoplasias hematologicas.

Objetivos estratégicos

*

¢ Responsable de la prestacion de servicios de atencion médica especializada en
modalidades de internacién hospitalaria, ambulatoria y de cuidados continuos a
través de:

* Ejecucion e interpretacion de pruebas para el diagnostico de enfermedades
hematologicas y neoplasias hematoldgicas.

¢ Realizacion y desciframiento de pruebas diagnésticas de enfermedades
hematologicas y neoplasias hematoldgicas.

« Tratamiento y abordaje terapéutico de las patologias hematologicas.

¢ Prescripcidn de productos sanguineos para transfusion

¢ Docencia de médicos residentes en formacion.

% Proyecto de trasplante de médula Osea en desarrollo

En la gestion 2021 para efectuar la proyeccion de la demanda por patologia

oncohematoldgica en adultos, con el objetivo de implementar el trasplante de médula
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Osea, el servicio de Hematologia utilizo el modelo de regresion lineal simple de series de

tiempo, proyectando los casos hasta el 2030.7

Cuadro 5 : Proyeccion de la demanda hematolégica HODEMI

NEOPLASIA HEMATOLOGICA
Afo Linfoma Mieloma Leucemia
2018 111 190 101
2019 115 207 111
2020 119 223 122
2025 139 308 177
2030 159 393 232

Nota: Jefatura de Servicio de Hematologia HODE Materno Infantil CNS

La importancia del presente trabajo de investigacion, pretende contribuir a los objetivos

del servicio de hematologia del HODE Materno Infantil CNS.
2.3.2 Recursos humanos del Servicio de Hematologia

Realizada la entrevista al Jefe de recursos humanos del HODE Materno Infantil, el
servicio de hematologia es representado por 28 profesionales: 5 médicos hematologos, 1
médico Infectologo ,5 Médicos Residentes de Hematologia,8 Licenciadas en enfermeria,
6 Auxiliares de Enfermeria,1 Licenciada de Nutriciéon ,1 Licenciado en Psicologia,l
Licenciada en Trabajo Social, 1 Licenciado Farmacéutico constituyendo el personal de

salud asistencial del servicio de hematologia.”
2.3.3 Ubicacion

El servicio de hematologia, dependiente del Hospital de Especialidades Materno Infantil,

ubicado en la ciudad de la Paz-Bolivia, calle Republica Dominicana Zona Miraflores.”
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CAPITULO I1l. MARCO METODOLOGICO

3.1 Enfoque, tipo y diseiio de investigacion

3.1.1 Enfoque de la investigacion

Este estudio se desarrollara bajo el enfoque cuantitativo, porque se emplearan métodos
y técnicas de tipo cuantitativo, para corroborar la hipdtesis de estudio se buscaran la
relacion entre factores riesgo (sociodemograficos y patoldgicos) con el desarrollo de

infeccion urinaria por Escherichia coli BLEE, que permitira la generacion y objetivacion

de los resultados.
3.1.2 Diseiio de la investigacion
e Observacional.

El investigador no realiza ninguna acciéon o intervencion, sino que simplemente se
dedica a observar y medir el fendomeno en cuestion y describirlo de manera fiel a como

se manifiesta en la poblacion bajo analisis.
e Analitico.

Porque se pretende relacionar causalmente los factores de riesgo asociados con el
desarrollo de la infeccion urinaria por E. coli cepa BLEE, es decir establecer una relacion

causal entre estos dos fenomenos.

e Estudio de casos y controles.

Se seleccionaran 2 grupos de pacientes segun la presencia o ausencia de la enfermedad.
o Definicion de Caso

Pacientes adultos de 18 a 90 afios de edad hospitalizados en el servicio de Hematologia de
HODEMI CNS; diagnosticados al 3er dia de internacion de Infeccion urinaria por E. coli
BLEE a través del examen médico y laboratorio (urocultivo positivo), expuestos a factores
de riesgo definidos por la literatura internacional : hospitalizacion previa , neoplasia
hematologica, uso previo de sonda vesical ,uso previo de antibidtico, uso previo de

corticoide ,uso de quimioterapia, documentado en la historia clinica.

Una vez identificado el caso se realizard el emparejamiento 1:2 con dos pacientes

hospitalizados en el servicio de Hematologia del HODEMI CNS con las mismas
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caracteristicas demograficas (edad, sexo) y patoldgicas (hospitalizacion previa, uso previo
de sonda vesical, neoplasia hematoldgica, uso de corticoide, uso previo de antibidtico, uso

de quimioterapia para el periodo 2020 a 2021.
o Definicion de Control

Son controles porque comparten las mismas caracteristicas, pacientes de 18 a 90 afios de
edad, hospitalizados en el servicio de hematologia “Sin Infeccién Urinaria” (urocultivo
negativo), expuestos a los mismos factores de riesgo definidos por la literatura

internacional.
3.2 Criterios de Inclusion y Exclusion
3.2.1 Criterios de Inclusion para Casos

e Pacientes > 18 afios

e Pacientes hospitalizados en el servicio de hematologia de HODE MI
CNS con factor de riesgo: neoplasia hematoldgica, hospitalizacion
previa, uso previo de sonda vesical, uso previo de antibidtico, uso
corticoide, uso de quimioterapia.

e Pacientes con diagndstico de Infeccion Urinaria que cuenten con
urocultivo positivo para E. coli BLEE después de 72 horas de su

internacion.
3.2.2 Criterios de Exclusion para Casos
e Pacientes portadores de talla vesical
e Pacientes con gestacion activa
e Reporte de urocultivo con desarrollo polimicrobiano

e Pacientes con reporte de urocultivo que resulten con datos de

contaminacion.
e Pacientes con bacteriuria asintomatica
3.2.3 Criterios de Inclusion para Controles

o Pacientes > 18 afios
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e Pacientes hospitalizados en el servicio de hematologia de HODE MI
CNS con factor de riesgo: neoplasia hematoldgica, hospitalizacion
previa, uso previo de sonda vesical, neoplasia hematoldgica, uso
previo de antibidtico, uso corticoide, uso de quimioterapia.

e Pacientes sin Infeccion Urinaria que cuenten con reporte de urocultivo

negativo , después de 72 horas de su internacion.
3.2.4 Criterios de Exclusion para controles
Los mismos que para casos.
3.3 Poblacion y Muestra
3.3.1 Poblacion

Todos los pacientes adultos mayores de 18 afios hospitalizados en el servicio de
hematologia de HODEMI CNS (1250 aproximadamente) que cuenten con reporte de

urocultivo, en el periodo comprendido entre 2020 a 2021.
3.3.2 Muestra

Se seleccionara la muestra a partir de los reportes de urocultivos de los expedientes
clinicos de los pacientes hospitalizados en el servicio de hematologia comenzando desde

el mes de enero 2020 a diciembre de 2021.

El tamafio muestral, fue calculado mediante el programa Epidat 4.0. Se consider6 un nivel
de confianza del 95%, una potencia de 80%, factor de asociacion tedrica de 29% para
uso previo de antibidtico como principal factor estudiado en los casos; relacion de
enfermedad /no enfermedad de 1:2 y un odds ratio (OR) de 4,3, cabe recalcar que el OR

elegido se basa en la revision de la literatura.

Se utilizaré el software Epi Data 3.1, se seleccionara una muestra compuesta por 40 casos
y 80 controles para lograr un Odds Ratio de 4.3, con un nivel de confianza del 95%

potencia del 80%.
3.4 Variables de Estudio
Dependiente

e Infeccion Urinaria por E.coli BLEE
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Independiente
e FEdad
e Sexo

e Hospitalizacion previa

e Neoplasia hematologica

e Uso previo de sonda vesical
e Uso previo de antibiotico

e Uso de corticoide

e Uso de quimioterapia
3.4.1 Identificacion de variables
Variable Independiente

e Factores
Demograficos:Edad y sexo.

Patolégicos: Neoplasia hematoldgica, uso previo de antibidtico, hospitalizacion previa,

uso sonda vesical, uso corticoide, uso de quimioterapia.
Variable dependiente
e Infeccion Urinaria por E.coli BLEE

Cuadro infeccioso urinario que constituye una de las infecciones bacterianas mas
prevalentes, cuyo agente etioldégico mas frecuente en pacientes hospitalizados es

Escherichia coli BLEE.
3.4.2 Definicion y Operacionalizacion de Variables

Ver cuadro 5



Cuadro 5.Diagrama de Operacionalizacion de Variables
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en el servicio por
mas de 72

DEFINICION DEFINICION
OBJETIVO |VARIABLES CONCEPTUAL OPERACIONAL TIPO CATEGORIA [INSTRUMENTO
\VARIABLE
o= [Edad Tiempo transcurrido Numero de afios [Cuantitativa |1.18a 35 Hoja de
= E a partir del registrado en el |discreta 2.36a55 registro
2 nacimiento del expediente clinico |discontinua (3. 56 a 74
@ QO .
sz individuo 4.75 a 90
g a Sexo Caracteristicas Género:masculino/ |Cualitativa 1.Masculino
s % distintivas de femenino nominal 2.Femenino  |Hoja de registro
R los individuos:Masculi | Registrado en
= § no /femenino expediente clinico
wn =
g 3 Neoplasia Padecimiento que Segun diagnostico |Cualitativa 1=Si Hoja de registro
-3 lhematologi genera produccion hematologico nominal 0=No
g ca clonal de células registrado en el Politomica
£ sanguineas con expediente clinico
3 Hospitalizacié | Tiempo de estancia Antecedente de [Cualitativa 1=Si Hoja de registro
2.2 In previa hospitalaria al hospitalizacion, nominal 0=no
o= § momento de realizado | hasta tres meses
S 5 el urocultivo. antes, de la toma de
s ” muestra,registrado
:‘§ en el expediente
%‘, clinico
& =) Uso previo Antibiotico  iniciado | Uso de antibiotico | Cualitativa | Analisis Hoja de registo
k= ; de antibidtico antes de tener | desde nominal bivariado
= = informacion completa | 48hrs hasta 3meses | politomica | 1=Si
] P~ . . .
E a sobre la infecciébn a | antes del ceftriaxona,a
£ 5 tratar Diagnostico de mikacina,
5 & ITU Bleg; ciprofloxacin
a registrado en el a,imipenem

£ & expediente clinico 0=.No
g Uso previo | Farmacos  utilizados | Consumo de | Cualitativa | 1.Si Hoja de registro
< de corticoide | ampliamente en | esteroides por mas | nominal 0=No
; pacientes con patologia | de 3 meses previos
<= hematologica. a la toma de
S urocultivo
k4 registrado en el
: expediente clinico
= Uso previo | Farmacos citostaticos Antecedente  de | Cualitativa | 1=Si Hoja de registro
§ de pueden aumentar el haber recibido | nominal 0=No
% quimioterapi | riesgo de infecciones Quimioterapia 3
S a graves meses previos a la
2 toma de
- urocultivo,registra

do en el expediente

clinico
]
g Uso de Antecedente de Uso de sonda | Cualitativa | 1=Si Hoja de registro
;“E catéter instalacion de catéter vesical nominal 0=No
_q:) Urinario vesical durante su estancia
-

3.5 Procedimientos para la Recoleccion de la Informacion

Se considero las siguientes etapas:

3.5.1 Fuente de recoleccion de la informacion

La fuente, para la recoleccion de la informacion, es secundaria pues se recogi6 los datos

de los factores asociados a E.coli BLEE de los expedientes clinicos.
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3.5.2 Instrumento/os de recojo de informacion

Se utilizo, hoja de registro (debidamente validada) para el recojo de la informacion
procedente del expediente clinico, se cred una base de datos mediante el programa de
SPSS marca registrada, donde se codificaron las respuestas para su andlisis estadistico

posterior. Hoja de registro (ver Anexo 1)
3.5.3 Procedimientos y técnicas de recojo de informacion

En el desarrollo de la investigacion, se identificaron fases fundamentales, en cada una
de las cuales, se realizaron actividades especificas, tendientes a cumplir el objetivo

planteado, de acuerdo al cronograma establecido
Fase I: Presentacion de propuesta de trabajo de investigacion

Esta etapa, corresponde el inicio de la investigacion, la propuesta del presente trabajo
se gestd en agosto del 2021, oportunidad en la que se realizd una exhaustiva revision

bibliografica, se analiz6 el componente epidemiologico de la poblacion en estudio.

La presentacion y aprobacion de protocolo de tesis por el Coordinador Académico, se
llevd a cabo en fecha 22 de mayo de 2022. Posteriormente para continuar con el
desarrollo del presente trabajo de investigacion, se realiz6 la designacion y aceptacion

de tutor, dichas actividades se llevaron a cabo sin contratiempos.
Fase II: Autorizacion del Trabajo de Investigacion

Se procedi6 a obtener los documentos de aceptacion y ejecucion para la realizacion del

presente trabajo de investigacion a través de:

» Autorizacion del comité de bioética, para la realizacion de dicho

trabajo de investigacion.

» Autorizacion del Jefe de Servicio de Hematologia, para realizacion

del presente trabajo de investigacion.
Fase I1I: Recoleccion de datos

Con base en el cronograma de actividades, se realizo, la seleccion de los participantes, a
partir de los ingresados en el servicio de Hematologia del HODEMI,que presentaron el

diagnostico de infeccion urinaria causada por la bacteria E. coli BLEE para formar parte
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de las muestras de estudio, los controles fueron seleccionados entre los pacientes que

estaban hospitalizados.

Con en el tamano muestra, inicialmente se contabilizo la totalidad de urocultivos
positivos por E.coli Blee, posteriormente se registraron los urocultivos negativos, para
finalizar completando los datos epidemioldgicos con base en las variables de estudio:
edad, sexo, hospitalizacion previa, uso de sonda vesical, neoplasia hematoldgica, uso

corticoide, uso de antibiotico previo, datos obtenidos del expediente clinico.

Se utilizd, una hoja de registro de datos generada en Word (ver anexos), en la cual se
incluy6 todas las variables de estudio, la misma se encuentra en otra planilla con los
nimeros de historia clinica al cual solo tiene acceso el investigador. De esta manera se
asegurd la confidencialidad de los datos. Dichas actividades fueron realizadas sin

contratiempos.
3.6 Consideraciones éticas

» Confidencialidad de los datos. Se cumpli6 con los protocolos establecidos

por la institucion sobre la publicacion de datos de pacientes.

* Proteccion de personas y animales, no se llevaran a cabo pruebas en

sujetos humanos ni en criaturas del reino animal.

» Privacidad y el consentimiento informado, el consentimiento informado
“NO” se elaboro, al ser de segunda mano y contar con la aprobacion de los

comités de ética. Los datos se registraran de manera anonima.
3.7 Procesamiento y analisis de los datos

La informaciéon obtenida, serda procesada de forma real y valedera, en el programa
estadistico SPSS marca registrada, a partir de la informacion obtenida de la hoja de

registro que se recolecto, de los pacientes hospitalizados del servicio de hematologia.

Para un adecuado analisis estadistico, las variables de estudio se clasificaron de la

siguiente forma:

e Variable Resultado: Infeccion urinaria por E.coli BLEE.ariable de Exposicion:
Hospitalizacion previa, neoplasia hematoldgica, uso previo de sonda vesical, uso

previo de antibidtico, uso de corticoide, uso de quimioterapia.
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e Variable Control: Edad y sexo

Para el analisis estadistico, todos los datos fueron introducidos en la base de datos del
paquete estadistico SPSS marca registrada, luego de la validacion, se procedi6 a realizar
un analisis exploratorio de los mismos, describiendo todas las variables de estudio, con
medidas de frecuencia para el analisis de variables cualitativas y cuantitativas

respectivamente

A continuacidn, se evalud asociaciones, entre variables variables de control, exposicion
y variable resultado midiendo la existencia y magnitud de la asociacion con el estadigrafo

chi2, Odd Ratio y su IC.

Se identificd que existe una asociacion cuando el “OR es mayor a 1, Intervalo de
confianza del 95% (IC: 95%). También se realiz6 una prueba de significancia estadistica
utilizando el test de Chi cuadrado de Pearson, considerando los resultados como

significativos cuando el valor de p es menor a 0,05.

Asi mismo se realizd el Analisis Inferencial, Modelo de Regresion Logistica, para
determinar si existe modificacion del efecto, con las variables categdricas: sexo, uso de
antibidtico previo, hospitalizacion previa, uso de sonda vesical, neoplasia hematologica,
uso de corticoide, uso de quimioterapia, que nos permitird por medio del mejor modelo

de regresion, predecir las variables significativas predictivas de ITU por E.coli BLEE.

El estadistico Wald a través del modelo de regresion, demostré que, al no contener el

valor de cero, las variables con menos aporte en el modelo, fueron eliminadas.
3.8 Delimitacion de la Investigacion
3.8.1 Delimitacion Geografica

Servicio de Hematologia de Hospital de Especialidades Materno Infantil Caja Nacional

de Salud La Paz Bolivia.
3.8.2 Sujetos y/u objetos

Pacientes hospitalizados del servicio de hematologia del Hospital Materno Infantil Caja

Nacional de Salud La Paz Bolivia.
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3.8.3 Delimitacion Temporal

El presente trabajo de investigacion se realizard desde el 1 de enero 2020 a 31 de

Diciembre 2021.
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CAPITULO IV. RESULTADOS Y DISCUSION

En este capitulo se presentan los resultados encontrados a través de la investigacion, sobre
factores que influyen en la infeccion urinaria por E. coli BLEE del servicio de

Hematologia del HODEMI CNS La Paz.

Se evaluaron un total de 120 pacientes, de los cuales 40 pacientes ITU por E.coli BLEE
y 80 pacientes Sin ITU, siendo clasificados como pacientes con ITU por E.coli BLEE y

Sin ITU respectivamente.
4.1 Resultados descriptivos

4.1.1 Distribucion porcentual de los factores de riesgo que influyen en itu por e.

Coli blee

Se muestran los datos obtenidos de la poblacion de estudio relacionados a la
distribucion porcentual de los factores demograficos edad segin categoria de

presentacion y sexo, ver tabla 1

La tabla 2, representa el resumen, de la frecuencia de presentaciéon de los factores
demograficos y patoldgicos (neoplasia hematoldgica, usos de sonda vesical, uso de

quimioterapia, uso de corticoide, uso previo de antibidtico, hospitalizacion previa).

Posteriormente se analizaran, los datos considerando porcentajes obtenidos, realizando

un analisis mas exhaustivo y detallado de las variables de exposicion, ver tabla 3 a 8.

Destacar los resultados de la tabla 3 tipo de diagndstico, tabla 7 tipo de Antibidtico,

resultados que nos permitiran determinar si concuerdan con la literatura cientifica.



Tabla 1. Andlisis Descriptivo

Factores Demograficos

Servicio Hematologia HODEMI CNS gestion 2021- 2022

ITU
SEXO EDAD BLEE SINITU TOTAL
18 a35 2 3 5
| 5,9% 6,0% | 6,0%
36a55 7 16 23
20,6% 32,0% 27,4%
. 56a74 | 21 24 45
61,8% 48,0% 53,6%
75290 4 7 11
| 11,8% 140% | 13,1%
_— | 34 50 - 84
| 100,0% 100,0% | 100,0%
18a35 | 1 2 3
| 16,7% 6,7% | 83%
36a55 | 2 9 11
| 33,3% 30,0% | 30,6%
NN 56a74 | 3 18 21
| 50,0% 60,0% | 583%
75290 | 0 1 | 1
| 0,0% 33% | 2.8%
Total | 6 30 36
| 100,0% 100,0% | 100,0%

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODE Materno Infantil
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Se puede observar, la distribucion en relacion a los factores demograficos, la poblacion

femenina y la edad de 56 a 74 afios, responde a la mayor frecuencia de presentacion 61,8%

para el grupo con ITU BLEE, 48% para el grupo SIN ITU, mientras que la edad con

menor frecuencia de presentacion corresponde a 18 a 35 afios con 2 % para ITU BLEE y

3% para la poblacion SIN ITU.
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Tabla 2. Factores Demogrdficos y Patolégicos

Servicio Hematologia HODEMI CNS gestion 2021- 2022

VARIABLES ITU CON SIN ITU TOTAL
BLEE
N 40) 100 N (80) 100% N (120)
%

Sexo F 34 85,0 50 62,5 84
M 6 15,0 30 37,5 36
Edad 18a55 |12 30,0 30 37,5 42
56 a 90 | 28 70,0 50 62,5 78
Neoplasia Si 39 97.5 45 56,3 84
hematologica No 1 2,5 35 438 36
Hospitalizacion Si 37 92,5 24 30,0 61
previa No 3 7,5 56 70,0 59
Sonda vesical Si 27 67,5 14 17,5 41
No 13 32,5 66 82,5 79
Uso previo de Si 37 92,5 14 17,5 51
antibiotico No 3 7,5 66 82,5 69
Uso Si 35 87,5 29 36,3 64
quimioterapia No 5 12,5 51 63,7 56
Uso corticoide Si 37 92,5 57 78,3 94
No 3 7,5 23 21,7 26

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODE Materno Infantil

Se puede observar, la frecuencia de presentacion de las variables de exposicion y de
control, en relacion a la variable resultado. En la poblacion con ITU BLEE, las variables
que presentaron mayor frecuencia de presentacion son: neoplasia hematologica 97,5%,

hospitalizacion previa 92,5%, uso de antibidtico 92,5%.

Mientras que la poblacion SIN ITU, la mayor frecuencia de presentacion, fue para las
variables uso de corticoide 78,3%, neoplasia hematoldgica 56,3%, uso de quimioterapia

36,3%.



4.1.2 Factores patologicos

Tabla 3. Neoplasia hematologica

Servicio de hematologia HODEMI CNS gestion 2020-2021

NEOPLASIA ITUCONBLEE SINITU TOTAL
HEMATOLOGICA N=40 N=80 N=120
(100%) (100%) (100%)
Si 39 45 84
46,4% 53,6% 100,0%
No 1 35 36
2,8% 97.2% 100,0%
Total 40 80 120
33,3% 66,7% 100,0%

Nota:Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODE Materno Infantil
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Tomando en cuenta, el factor patologico Neoplasia hematologica en el grupo casos se

registraron 97,5%, mientras que para controles se reportaron 45%.
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Tabla 4. Tipo de diagnostico hematologico

Analisis descriptivo:Servicio de hematologia HODEMI CNS gestion 2020-2021

TIPO DE ITUBLEE SINITU  TOTAL
DIAGNOSTICO N=40 N=80 N=120
(100%) (100%) (100%)
LEUCEMIA 10 16 26
25,0% 20,0% 21,7%
LINFOMA 30,0% 18,8% 22,5%
MIELOMA 17 14 31
42,5% 17,5% 25,8%
ANEMIA 0 15 15
0,0% 18,8% 12,5%
TROMBOCITOPENIA 1 20 21
2,5% 25,0% 17,5%
Total 40 80 120
100,0% 100,0% 100,0%

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia, HODE Materno Infantil

Segun el tipo de diagnostico en el grupo casos el diagndstico de Mieloma Multiple
(neoplasia hematologica) representa el 42,5% de los casos, mientras que la
trombocitopenia (sin neoplasia hematoldgica) solo representa el 2,5% de los casos.
Respecto del grupo de controles la trombocitopenia (no neoplasia) representa el 25% de
los casos, en segundo lugar, el Diagnostico de leucemia (neoplasia) representa el 20% de

los casos.
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Tabla 5. Hospitalizacion previa

Servicio hematologia HODEMI —CNS,, gestion 2021- 2022

HOSPITALIZACION ITU CON BLEE SINITU | TOTAL
PREVIA N=40 N=80 N=120
(100%) (100%) (100%)
Si 37 24 61
92.5% 30,0% 50,8%
No \ 3 56 59
7,5% 70,0% 49.2%
Total ‘ 40 80 120
100,0% 100,0% 100,0%

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

El haber tenido hospitalizacion previa en el lapso de 3 meses, antes del urocultivo fue un
causal para la presencia de E.coli ,reportando un 92,5% para casos, mientras que el grupo

de pacientes SIN ITU presento antecedente de hospitalizacion previa en 30%.



Tabla 6.Uso de sonda vesical
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Servicio hematologia HODEMI-CNS, Gestion 2021- 2022

USO SONDA ITU CON BLEE SIN ITU TOTAL
VESICAL N=40 (100%) N=80 (100%) N=120 (100%)

Si 27 14 41
67,5% 17,5% 34.2%

No 13 66 79
32.5% 82,5% 65,8%

Total 40 80 120
100% 100% 100%

Nota:Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar que el antecedente de uso de sonda vesical para los grupos de casos

represento el 67,5% y 17,5% para controles.
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Tabla 7.Uso de antibidtico previo

Servicio hematologia HODEMI CNS ,Gestion 2021-2022

USO ANTIBIOTICO = CONBLEE SINITU = TOTAL
PREVIO N= 40 N=80 N =120
(100%) (100%) (100%)
SI 37 14 51
92,5% 17,5% 42,5%
NO 3 66 69
7,5% 82,5% 57,5%
Total 40 80 120
100,0% 100,0% | 100,0%

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar que el antecedente de uso de antibidtico representa el 92% en la

poblacion con ITU BLEE, mientras que la poblacién SIN ITU corresponde el 14%.
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Tabla 8.Tipo de antibidtico previo

Servicio hematologia HODEMI CNS ,Gestion 2021-2022

ITUCONBLEE  SINITU TOTAL
TIPO DE ANTIBIOTICO N=40 N=80 N=120
(100%) (100%)  (100%)

CEFTRIAXONA 23 1 34
57.5% 13.8% | 283%

AMIKACINA 3 o | 3
7,5% 0.0% | 2,5%

CIPROFLOXACINA 10 313
25,0% 38% | 10.8%

IMIPENEM I o 1
2,5% 00%  0,8%

NINGUNO 3 6 69
7,5% 82,5% | 57,5%

Total 40 80 120
100,0% 100,0% | 100,0%

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia-HODE MI

Se puede observar que el antibiotico mas utilizado es la ceftriaxona, representa el 57,5%
de uso mas frecuente en el grupo de casos, mientras que en el grupo controles representa,
el 13,8%, mientras que el antibidtico que con menor frecuencia se uso es el imipenem en

el grupo casos con 2,5%.
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Tabla 9.Uso quimioterapia

Servicio hematologia HODEMI CNS,gestion 2021- 2022

ITU CONBLEE SINITU TOTAL
USO QUIMIOTERAPIA N=40 N=80 N=120
(100%) (100%) (100%)
SI 35 29 64
87,5% 36,3% 53,3%
NO 5 51 56
12,5% 63,7% 46,7%
TOTAL 40 80 120
100,0% 100,0% 100,0%

Nota:Revision Historias clinicas, servicio de hematologia HODE MI

Se puede observar que el antecedente de uso de quimioterapia en el grupo de casos y

controles fue de 87,5% y 36,3 % respectivamente
Tabla 10.Uso de corticoide

Servicio hematologia HODEMI gestion 2021- 2022

ITUCONLEE SINITU | TOTAL
USO CORTICOIDE ~ N=40 N=80  N=120
(100%) 100%)  (100%)
si 37 57 94
O 925% 713% | 783%
No | 3 23 26
O 75% 287% | 21.7%
Total | 40 80 120
100,0% 100.0% | 100.0%

Nota: Revision de Historias clinicas, servicio de hematologia HODEMI
Se puede observar que el antecedente de uso de corticoide, en el grupo de casos y
controles fue de 92,5% y 71,3 % respectivamente.

4.2 Resultados analiticos

Los datos del presente investigacion, fueron analizados en la base de datos del paquete
estadistico SPSS marca registrada, donde se evalud asociaciones atraves del: analisis

bivariado entre las variables midiendo la existencia y magnitud de la asociaciéon mediante
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el estadistico chi2, Odd Rattio y su intervalo de confianza , ademads de observar si existe
modificacion de efecto, evaluacion de posibles confundentes con el andlisis inferencial a
traves del modelo de regresion logistica binaria, finalmente para determinar la fiabilidad

y validez se utilizé el método de kappa de Cohen.
4.2.1 Analisis Bivariado

Para el analisis bivariado se incluyeron las variables; sexo, uso previo de antibidtico,
hospitalizacién previa, uso de sonda vesical, uso de corticoide, uso quimioterapia,
neoplasia hematologia, para determinar la asociacion de la variable resultado con la

variable de exposicion y control.

Enlatabla 11, se encuentra el resumen del analisis bivariado, a continuacion, se describen
a detalle, el comportamiento de las variables control y exposicidén, con la variable

resultado, ver tabla 12 a 18.



Tabla 11.Analisis bivariado: factores / itu e. Coli blee

servicio hematologia hodemi cns gestion 2021- 2022

VARIABLES

Sexo femenino

Neoplasia
hematologica

Hospitalizacion previa

Sonda vesical

Uso previo Antibiotico

Uso quimioterapia

Uso corticoide

“CON BLEE”
CASOS
N=40

Si  3440,5%)
No 6 (16,7%)

Si  39(46,4%)
No 1(2.85)

Si  3760,7%)
No 3 (5,1%)

Si 27(65,9%)
No 13(16,5%)

Si 3772,5%)
No 3 (4,3%)

Si 35(54,7%)
No 5(8,9%)

Si  37394%)
No 3 (11,5%)

“SIN ITU”

CONTROLES

N=80

50 (59,5%)
30 (83.,4%)

45 (53,6%)
35 (97,2%)

24(39,3%)
56 (94,9%)

14 (34,1%)
66 (83,5%)

14 (27,5%)
66 (95,7%)

29 (45,3%)
51 (91,1%)

57(60,6%)
23 (88,5%)

P valor
Chi2

0,011

0,000

0,000

0,000

0,000

0,0000

0,008
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OR
IC(95%)

3,400
1,28 -9,05

30,333
3,97-231,77

28,778
8,08-2,48

9,791
4,071-23,55

58,143
15,68-
215,55

12,310
4,34 -4,90

4,977
1,39 -17,76

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar el analisis bivariado, que las variables categoricas: sexo femenino,

neoplasia hematologica, hospitalizacion previa, uso sonda vesical, uso previo de

antibiotico, uso quimioterapia, uso de corticoide; son factor de riesgo significativo.

Sin embargo, los factores que presentaron, mayor magnitud de asociacion, segun OR son:

Uso previo de antibiotico OR 58,413, Neoplasia hematoldgica OR 30,33, hospitalizacion

previa 28,77.
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Tabla 12. Andlisis bivariado sexo femenino

Servicio hematologia HODEMI CNS,gestion 2021-2022

SEXO ITUCONBLEE| SINITU p
N=40 (100 %) |N=80(100%)| Chi2 |valor | OR| IC (95%)

Si 34(40,5%) 50(59,5%) | 6,429 (0,011 | 3,400 |1,278 -9,049

Femenino

No 6(16,7%) 30(83,3%)

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

El 40,5% de la poblacion de sexo femenino son del grupo casos, mientras que el 59,5%

de sexo femenino corresponde al grupo de controles.

Se observa que el sexo femenino con la Infeccion urinaria por E.coli BLEE tiene: P valor

de 0,011 rechazando asi la hipotesis nula y se acepta la hipotesis alterna.
El sexo femenino y la Infeccion urinaria por E.coli BLEE estan asociadas.

Se tiene un OR = 3,400 Nivel de significancia=0,05(95%) Intervalo de Confianza 95%
(1,278 — 9,049).El sexo femenino hace que la probabilidad de tener infeccion urinaria
por E.coli BLEE se multiplique por 3,400 veces, por tanto el sexo femenino es un factor

de riesgo para ITU por E.coli BLEE.
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Tabla 13.Andlisis bivariado: neoplasia hematolégica

Servicio hematologia HODEMI CNS, gestion 2021- 2022

VARIABLE |ITU CON BLEE SIN ITU P IC
N=40 (100% ) |N=80 (100%)|Chi2 |valor | OR| 95%

Si | 39 (46,4%) 45 (53,6%) 21,607 0,000 |30,333[3,970-231,768

Neoplasia
hematolodica

No | 1(2,85%) 35 (97,2%)

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia, HO DE Materno Infantil

Se puede observar, que la variable neoplasia hematoldgica, representa el 46,4% de

frecuencia en el grupo casos, mientras que 53,6% pertenece a los controles.

Ademas, la poblacion de pacientes ITU CON BLEE reportaron un OR= 30,333. La
Infeccidn urinaria por E.coli BLEE es 30,333 veces mayor en quienes tienen antecedente
de neoplasia hematologica . Por tanto, la neoplasia hematoldgica es un factor de riesgo

para Infeccion urinaria por E. coli BLEE

Se tiene un P valor= 0,000 por tanto se rechaza hipotesis nula se acepta Hipotesis
alterna. El factor de riesgo neoplasia hematologica y la Infeccion Urinaria por E.coli

BLEE “estan relacionadas”.
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Tabla 14.Andlisis bivariado: hospitalizacion previa

Servicio hematologia HODEMI CNS gestion 2021- 2022

VARIABLE ITUCONBLEE  SINITU chi2 p OR IC 95%
N=40 (100%) N=80 (100%) valor

Si 37 (60,7%) 24 (39,3%) 41,68/ 0,00 @ 28,78 8,081-02,476

No 3 (5.1%) 56 (94,9%)

Hospitalizacion
Previa

total 40 (100%) 120 (100%)

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia, HODE Materno Infantil.

Se tiene 120 observaciones de pacientes con antecedente de Hospitalizacion previa, delos

cuales 60,7% corresponde a casos y 39,3% a controles.

Se observa un OR de 28,778 1C95%(8,081-102,476) por lo que la Infeccion urinaria por

E.coli BLEE es 28,778 veces en quienes tienen antecedente de hospitalizacion previa.

Por tanto, la hospitalizacion previa, es un factor de riesgo para Infeccion urinaria por E.

coli BLEE, aceptando la hipdtesis alterna por P valor 0,00 signicativo.

Por tanto la hospitalizacion previa es un factor de riesgo para Infeccion urinaria por E.

coli BLEE.



Tabla 15. Anadlisis bivariado:Uso de sonda vesical
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Servicio hematologia HODEMI CNS gestion 2021- 2022

Uso de
Antibiotico

N | 3(43%) 66 (95,7%)
40 (100%) 80 (100%)

VARIABLE ITU CONBLEE SINITU Chi2 P OR  IC (95%)
N=40 (100%) N=80 (100%)
Si | 37(72,5%) 14(27,5%) 61,38 0,000 58,14 1568-215,55

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar que el 65,9% del grupo de pacientes con uso de sonda vesical

corresponde al grupo de casos, mientras que el 34,1% corresponde al grupo controles.

Se observa que: OR =9,791 Nivel de significancia=0,05(95%) IC= 95% (4,071-23,552)

La Infeccion urinaria por E.coli BLEE es 9,791 veces mayor en quienes usan sonda

vesical. Por tanto, el uso de sonda vesical es un factor de riesgo para Infeccion urinaria por

E. coli BLEE.

Se observa que el P valor= 0,000 estadisticamente significativo, se acepta Hipotesis

alterna, por tanto, el uso de sonda vesical y la Infeccion Urinaria por E. coli BLEE, estan

relacionadas.



Tabla 16.Andlisis bivariado:Uso antibiético previo

Servicio hematologia HODEMI CNS gestion 2021- 2022

VARIABLE ITUCONBLEE SINITU Chi2 P OR  IC (95%)
N=40 (100%) N=80 (100%)

Si | 37(72,5%) 14(27,5%) 61,38 0,000 58,14 15,68-215,55

Uso de
Antibiotico

N 34,3%) 66 (95,7%)
40 (100%) 80 (100%)
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Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar que 72,5% con factor de riesgo uso de antibiotico corresponde al

grupo de casos, mientras que 27,5% corresponde al grupo de controles.

Se observa que el: OR = 58,143, Nivel de significancia=0,05(95%), la Infeccion
urinaria por E.coli BLEE es 58 veces mayor en quienes tienen antecedente de uso
previo de antibiotico. Por tanto, el uso de antibidtico es un factor de riesgo para

Infeccion urinaria por E. coli BLEE.

Se observa que el P valor= 0,000 se acepta la hipdtesis alterna, por tanto el uso de

antibiotico y la Infeccion Urinaria por E.coli BLEE estan relacionadas.
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Tabla 17.Andlisis bivariado:Uso quimioterapia

Servicio hematologia HODEMI CNS gestion 2020-2021

ITU CON BLEE SIN ITU P

VARIABLE Chi 2

o
N=40 (100%) N=80 (100%) valor OR IC 95%

Si  35(54,7%) 29 (145,3%) 28,14 | 0,000 | 12,31 4,34-34,900

No  5(8,9%) 51(91,1%)
40 (100%) 80 (100%)

Uso de
Quimioterapia

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se tiene 120 observaciones de pacientes con antecedente de uso de quimioterapia, de los

cuales 54,7% corresponde a casos, mientras que 45,3% corresponde a controles.

Se puede observar un OR de 12,310, IC 95%(4,342 - 34,900), la Infeccidn urinaria por
E.coli BLEE es 12,310 veces mayor en quienes reciben quimioterapia. Por tanto, el
antecedente de uso de quimioterapia es un factor de riesgo para Infeccion urinaria por E.

coli BLEE.

Se puede observar un P valor de 0,000 estadisticamente significativo, por tanto, se rechaza
la hipdtesis nula y se acepta la hipotesis alterna. El factor de riesgo uso de quimioterapia

y la Infeccion Urinaria por E.coli BLEE , estan relacionadas.
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Tabla 18.Anadlisis bivariado:Uso de corticoide

Servicio hematologia HODEMI CNS gestion 2020-2021

VARIABLE ITU CON BLEE SINITU  Chi2 p OR IC
N =40 (100%) N=80 (100%) 95%
S 37 (39.4%) 57 (60,6%) 7,10 | 0,008 | 498 139-17,76

Uso de
Corticoide

N 3 (11,5%) 23 (88,5%)

=)

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se tiene 120 observaciones de pacientes con antecedente de uso de corticoide, de los

cuales 39,4% corresponde a casos, mientras que 60,6% corresponde a controles.

Se puede observar un OR de 4,97 con nivel de significancia de 0,05(95%), IC 95%, la
Infeccidn urinaria por E.coli BLEE es 4,97 veces mayor en quienes reciben corticoide.
Por tanto, el antecedente de uso de corticoide es un factor de riesgo para Infeccion urinaria

por E. coli BLEE.

Se puede observar un P valor de 0,008 por tanto se rechaza la hipotesis nula y se acepta
la hipotesis alterna. El haber recibido tratamiento con corticoide y la Infeccion Urinaria

por E.coli BLEE estan relacionadas.
4.2.2 Regresion logistica

El presente trabajo de investigacion denota que mas de una variable, apareci6 asociada al
factor de riesgo, motivo por el que se realizd, el andlisis multivariado de regresion
logistica binaria. Modelo que nos permiti6 evaluar la interaccion de variables de

exposicion y de control, sobre la presencia de “Infeccion urinaria por E,coli BLEE”.

En la tabla 19, se puede observar, el resumen del modelo de regresion logistica con las
variables de exposicion y control significativas, que mas aportaron al modelo de

regresion.
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A partir de la tabla 20, se describe los pasos trascendentales, del modelo de regresion

logistica.

En la tabla 25, variables de la ecuacion, el modelo de regresion, a través del estadistico
de Wald, realizo la seleccion de variables, que contribuyen en la ocurrencia del evento,por
medio de OR y p valor , es decir determino que factores son de riesgo significativo de

Infeccion Urinaria por E.coli Blee,

Por ultimo, para determinar si tiene €xito este valor, se realizard un Kappa de Cogen, ver

Tabla 26.
Tabla 19.Regresion logistica:Resumen del Modelo
Variables significativas Factores itu e. Coli blee
Servicio hematologia HODEMI CNS, gestion 2020-2021
VARIABLES WALD P OR
SIGNIFICATIVAS VALOR

USO DE ANTIBIOTICO 22,745 0,000 106,908
HOSPITALIZACION PREVIA 17,018 0,000 64,189
USO DE SONDA VESICAL 5,423 0,000 7,020

Nota: Revision de historias Clinicas servicio de hematologia, HODEMI

Se puede observar el resumen del modelo de regresion logistica binaria, con las variables
significativas; uso de antibidtico, hospitalizacion previa, uso de sonda vesical, con
asociacion significativa, destacar que el uso de antibidtico, presento mayor magnitud de

asociacion por un OR de 106,908.
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Tabla 20.Modelo de regresion

Servicio hematologia HODEMI CNS, gestion 2020-2021

ITUBLEE SINITU

No Si %
ITUBLE No 80 0 100,0
Si 40 0 0
Porcentaje global 66,7

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia, HODE Materno Infantil

Podemos observar el modelo inicial tomando en cuenta solo la variable dependiente,
generalmente en las que hay mas frecuencia de participantes, asi vemos que hay 80

pacientes con ITU BLEEy 40 SIN ITU.

Por tanto usando solo la variable dependiente ,el modelo seréd acertado en 80 de las 120

veces lo que corresponde a una tasa de acierto del 66,7%.
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Tabla 21.Codificacion de variables categoricas
Factores , ITUE. Coli BLEE servicio hematologia HODEMI CNS

gestion 2020-2021

Variables Categdricas Frecuencia Codificacion
Edad 18 a 55 42 ,000
56 a90 78 1,00
Sexo Masculino 36 ,000
Femenino 84 1.000
Uso.Atb no 69 ,000
Si 51 1,00
Hosp. previa No 59 ,000
Si 61 1,00
Quimioterapia No 56 ,000
Si 64 1,00
Neoplasia No 36 ,000
Si 84 1,00
Usocorticoide No 26 ,000
Si 94 1,00
Uso Sonda Vesical No 79 ,000
Si 41 1,00

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar la codificacion de variables categdricas, quienes representan los

factores de riesgo para ITU por E.coli BLEE, se codifico con “0” aNoy “1”a Si.

Tomando en cuenta para cada una de las variables, el total de nuestra poblacion 120
pacientes, por orden de frecuencia se tiene; uso de corticoide 94, sexo femenino 84,
neoplasia hematoldgica 84, uso de quimioterapia 64, hospitalizacion previa 61, uso de

antibiotico 51, uso de sonda vesical 41.

Denotando en esta primera etapa de regresion logistica binaria que el: uso de corticoide,

sexo femenino y la neoplasia hematolodgica, fueron las variables que mas destacaron.
Tabla 22.Chi residual factores de riesgo ITU E. coli BLEE

Servicio hematologia HODEMI CNS, gestion 2020-2021

Categorias Chi2 Gl P.valor
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6.429 1 011
29,639 1 ,000
61.381 1 .000
41.678 1 .000
28.142 1 .000

7.095 1 .008
21.607 1 .000

.659 1 417
82,729 8 ,000

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar CHI 2 Residual es de 82,729 con un p valor de 0,000 estadisticamente
significativo, este valor nos indica que las variables que no estan en el modelo es decir las
predictivas, son significativamente diferentes de cero por lo que la adicidon de una o mas

de estas variables, afectara significativamente el poder predictivo del modelo.

Por tanto existe asociacion entre los factores: edad, sexo, uso de antibiotico, uso de
sonda vesical, neoplasia, uso de corticoide,quimioterapia,hospitalizacién previa y la

infeccion urinaria por ITU E.coli BLEE.



Tabla 23.Pruebas de coeficientes de modelo

Factores, itu e. Coli blee Servicio hematologia HODEMI CNS gestion 2020-2021

Chi-cuadrado gl P.
113,190 8 000

113,190 8 000

113,190 8 000

146 1 703

113,044 7 000

113,044 7 000

-279 1 597

112,764 6 000

112,764 6 000

663 1 416

112,102 5 000

112,102 5 000

550 1 458

111,552 4 000

111,552 4 000

2,022 1 155
= 109,529 3 000
109,529 3 000

Nota: Revision historias clinicas del servicio hematologia HODEMI.
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Se puede observar, que el modelo de regresion logistica binaria , describe 6 pasos ;donde

la adicion de las variables independientes en el modelo predice mejor el resultado , es

asi que el valor p en cada uno de los pasos del modelo de regresion es de 0,000

estadisticamente significativo, por tanto los factores influyen en la ITU E .coli BLEE.
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Tabla 24.R cuadrada Factores, ITU E. Coli BLEE

Servicio hematologia HODEMI CNS, gestion 2020-2021

Logaritmo de la R cuadrado de Cox R cuadrado de

Paso verosimilitud -2 y Snell Nagelkerke

1 39,574* ,611 ,848
2 39,7202 ,610 ,847
3 39,9992 ,609 ,846
4 40,662° ,607 ,843
5 41,2120 ,605 ,841
6 432340 ,599 ,831

Nota: Revision de historias clinicas servicio de Hematologia HODEMI

Podemos observar el resumen del modelo de regresion logistica binaria representado en
la R cuadrada, que nos indica la proporcién de varianza explicada del modelo sobre la
variable dependiente, siendo la mas representativa del modelo la R 2 Nagelkerke, en el

paso 6 del modelo se tiene un valor de 0,83, concluyendo:
» El modelo describe el 83% de las observaciones
*» El 83% de las observaciones se ajustan al modelo.

» Los factores de riesgo: sexo, edad, uso de sonda vesical, quimioterapia,
neoplasia hematoldgica, hospitalizacion previa, uso de antibidtico explica

el 83% de la probabilidad de tener Infeccion Urinaria por E.coli BLEE.

» Los factores de riesgo influyen en un 83% en la probabilidad de tener

Infeccion Urinaria por E.coli BLEE.



Tabla 25.Modelo de regresion logistica binaria
Variables en la ecuacion ,factores / itu e. Coli blee ,Servicio hematologia HODEMI CNS

Gestion 2020-2021

Variables Categoricas Wald g P (valor) OR
1,215 1 ,270 3,696
3,837 1 ,050 7,053

18,642 1 ,000 133,403
9,580 1 ,002 102,218
,166 1 ,684 1,594
,450 1 ,502 ,360
,141 1 , 707 2,020
,310 1 ,578 ,563
10,917 1 ,001 ,000
1,411 1 ,235 3,944
4,725 1 ,030 7,987
19,744 1 ,000 145,571
10,263 1 ,001 111,603
,365 1 ,546 1,876
,754 1 ,385 ,294
275 1 ,600 ,590
14,309 1 ,000 ,000
1,552 1 213 4,274
4,594 1 ,032 7,532
19,320 1 ,000 140,941
10,711 1 ,001 98,118
,664 1 415 2,227
,785 1 ,376 ,297
17,520 1 ,000 ,000
2,038 1 ,153 4,745
5,274 1 ,022 7,962
19,835 1 ,000 136,869
11,744 1 ,001 108,389
,537 1 ,464 ,382
18,856 1 ,000 ,000
5,098 1 ,024 6,893
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Uso.atb(si) 21,033 1 ,000 125,428
Hospitalizacionprevia(si) 16,281 1 ,000 59,940
Constante 21,534 1 ,000 ,000
Paso 62  Uso.sv(si) 5,423 1 ,020 7,020
Uso.atb(si) 22,745 1 ,000 106,908
Hospitalizacionprevia(si) 17,018 1 ,000 64,189
Constante 28,168 1 ,000 ,001

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia, HODEMI

Esta tabla nos indica el valor de los coeficientes de los factores de riesgo que ingresamos,

se observa cual de ellos se elimina o no tiene efecto sobre la ITU BLEE.

Se puede observar que en todo el andlisis se realizaron 6 pasos, donde las variables con
menos aporte en el modelo fueron eliminadas, esto lo demuestra el estadistico Wald,

pues al no contener el valor de cero, los factores de riesgo influyen en la ITU BLEE.

En el paso 1 el factor uso de quimioterapia el estadistico de Wald obtuvo un valor de
0,166 siendo la variable que menos explico el modelo, en el paso 2 el factor edad el
estadistico wald obtuvo un valor de 0,275 siendo la variable que menos explico el modelo,
por tanto, la variable quimioterapia y sexo fueron eliminadas. En el paso 6 quedaron los
factores: hospitalizacion previa con estadistico de wald 5,423 p wvalor de 0,000
estadisticamente significativo OR 64,189 factor de riesgo, uso de antibidtico 22,745
p valor de 0,000 estadisticamente significativo OR 106,908 factor de riesgo, uso de sonda
vesical 5,423 p valor de 0,020 estadisticamente significativo, OR 7,020 factor de
riesgo, como variables que contribuyen al modelo. Por tanto dichas variables influyen

en la infeccion urinaria por E.coli BLEE.



75

Tabla 26. Medida de concordancia Kappa de Cohen
Factores de riesgo ITU e. Coli BLEE servicio hematologia HODEMI CNS

gestion 2020-2021

Error estandar Significacion
Valor asintotico T aproximada® aproximada
Medida de acuerdo
Kappa ,885 ,046 9,719 ,000
N de casos validos 120

Nota: Revision de historias clinicas servicio de hematologia HODEMI

Se puede observar que el valor de Kappa es de 0,885 muy buena concordancia, es decir
88% que representa el numero de casos en que el valor de la prediccion concuerda con el

valor real.
4.3 Discusion de los resultados

La fortaleza del presente trabajo de investigacion, radica en el disefio metodologico, por
tratarse de un estudio de “casos y controles”, con exigencia de Odd Ratio de 4,2,

permitiendo que los resultados obtenidos sean confiables.

De esta manera, analizando los factores de riesgo para desarrollar Infeccion Urinaria por
E.coli BLEE, los hallazgos de este trabajo son concordantes con la literatura

internacional.
Factores demograficos

En el andlisis de los grupos de casos y controles, se observo que la cohorte de individuos
con edades comprendidas entre 56 y 90 afios predominaba, representando el 70% del
total, al de participantes, se observaron porcentajes del 62,5% en el factor de riesgo de
sexo, siendo el género femenino el de mayor frecuencia en ambos grupos, con un 85%
en los casos y un 62,5% en los controles. Por consiguiente, es pertinente interpretar los
hallazgos dentro de este marco contextual, ya que se ha documentado en la literatura que

a medida que la edad avanza, la prevalencia de infecciones del tracto urinario aumenta.

A partir del analisis bivariado se determin6 la asociacion significativa del sexo femenino

a la presencia de Infeccion Urinaria por E.coli BLEE con un p valor de 0,011 por E.coli
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BLEE y un OR de 3,400 IC 95% (1,278 — 9,049) tabla. En la literatura hay varios
estudios como uno publicado el 2019 Hospital Regional Policial de Chiclayo- Peru
llanos y col, donde concluyen la asociacion del sexo femenino con la Infeccion Urinaria

por E.coli BLEE con un p valor de 0,023 y OR de 2,39.7
Factores patologicos

Los hallazgos encontrados en las distintas variables dependientes de estos factores en

particular sefialan:
Neoplasia hematologia

La poblaciéon de pacientes ITU CON BLEE reportaron un OR= 30,333. La
Infeccion urinaria por E.coli BLEE es 30,333 veces mayor en quienes tienen
antecedente de neoplasia hematologica . Por tanto, la neoplasia hematologica es un

factor de riesgo para Infeccion urinaria por E. coli BLEE. Ver tabla 13

Segun el tipo de diagnostico en el grupo casos la patologia neoplasica mas frecuente fue
Mieloma Multiple 42,5%,.respecto del grupo de controles la trombocitopenia (no
neoplasia) representa el 25% de los casos ,ver tabla 4. Concuerda con el estudio realizado
en México, Ruiz — Guzman y col 2017 Infecciones nosocomiales en pacientes
neoplasicos, donde concluye que 3 de cada 10 pacientes con neoplasia hematologica
padecieron alguna infeccion nosocomial y los mas propensos fueron quienes tuvieron

linfoma no Hodgkin y mieloma multiple.’
Factor Hospitalizacion Previa

Nuestro estudio demostrd que el antecedente de hospitalizacion previa 3 meses antes
del urocultivo fue un causal para la presencia de ITU por E.coli BLEE , del analisis
bivariado se observo asociacion significativa p valor 0,000 y un OR de 28,778 (tabla
14), por tanto la hospitalizacion previa es un factor de riesgo per se, lo cual es
congruente con lo descrito en el Estudio casos y controles efectuado entre los afios 2010-
2016 en el Hospital Militar de Santiago (Chile), dentro de sus factores de riesgo la estadia
de hospitalizacién previa de 15 dias y mas OR 7,8 p valor de 0,000, asociacion

significativa.®
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Factor Uso Sonda Vesical

Nuestro estudio demostro, que el antecedente de uso de sonda vesical, durante su
hospitalizacién por mas de 72 hrs, represento el 67,5% para casos y 17,5% para el grupo

controles, con asociacion estadisticamente significativa , un OR de 9,79 ver tabla 15.

Analizando los hallazgos de este estudio, es concordante con otros trabajos, como el
realizado en Lima Peru 2016 Servicio de Oncologia del Hospital Nacional Alberto
Sabogal Sologuren, ; resalta “El uso de sonda vesical, se asocidé fuertemente con
infeccion intrahospitalaria, p valor menor de 0,005 asociacion significativa, en pacientes

instrumentados con sonda vesical”.?
Factor Uso previo de Antibidtico

De acuerdo a la revision de la evidencia cientifica se plantedé como factor de riesgo el
antecedente uso previo de antibiotico desde 48 hrs hasta 3 meses antes del Diagndstico
de Infeccion urinaria por E.coli BLEE, de acuerdo a los resultados obtenidos se observo
una alta frecuencia de uso de antibidticos en el grupo de casos , del analisis bivariado se

tiene una asociacion significativa por un p valor de 0,000 y un OR de 58,143 (tabla 16).

En la literatura hay varios estudios, cabe destacar el estudio realizado por Eduardo
Carcausto — Huamani factores de riesgo para Infeccion Urinaria por E.coli BLEE
positiva estudio de casos y controles realizado en clinicas privadas de lima en ambito
hospitalario 2018-2019, donde el uso previo de antibiodtico obtuvo un OR de 261

determinando, asi como el factor asociado significativamente.’

Ademas nuestro estudio determind el antibioticos utilizado con mayor frecuencia siendo
la ceftriaxona en ambos grupos ver tabla 8. Resultado que guarda relacion con el estudio
realizado por : Llanosy col Peru Hospital Regional Policial de Chiclayo , durante marzo-
octubre de 2019 estudio casos y controles ,la historia de antibidticos tomados en los 3
meses previos(OR:3,79) ,uso de cefalosporinas de tercera generacion (OR: 3,16)
mostraron asociacion con la alta frecuencia de infeccion urinaria por Escherichia coli

BLEE.”
Factor Uso de quimioterapia

Nuestro estudio determina que el haber recibido Quimioterapia 3 meses previos al

diagnéstico de Infeccion Urinaria por E.coli BLEE es un factor de riesgo ,
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encontrandose 54,7% en casos, mientras que 45,3% corresponde a controles ,en cuanto
al analisis bivariado se tiene un p valor de 0,000 estadisticamente significativo y un OR

de 12,310 ver tabla 17.

Revisada la literatura ,México 2017 Ruiz y Guzman AC y col Infecciones nosocomiales
en pacientes con neoplasias hematoldgicas ,estudio de cohorte prospectivo, concluye
to a tratamient ta, 18.3% de 1 ient ibi6 radioterapi
que en cuanto a tratamiento respecta, 18.3% de los pacientes recibid radioterapia y
16.6% quimioterapia, No se encontrd relacion significativa con la radioterapia, pero se
asocio (p<0.05) con la quimioterapia mayor incidencia de infeccidbn nosocomial,

encontrando relacion con nuestra investigacion.’

Factor Uso de corticoide

En el presente estudio el antecedente de uso de corticoide 3 meses previo al diagndstico
de Infeccion urinaria por E.coli BLEE report6 de 92,5% para casos y 71,3 % controles
(tabla 1), en cuanto al andlisis bivariado se encontr6 asociacion significativa con un p

valor de 0,008 y OR de 4,97 ver tabla 18.

Por tanto, el antecedente de uso de corticoide, es un factor de riesgo, los hallazgos
coinciden con el de la literatura ; en Pert Rios Quijano 2019 estudio de casos/controles
concluye que, la corticoterapia es un factor de riesgo asociado a infecciones urinarias

con asociacion significativa por p valor de 0,000 y un OR de 17,850.1°
Regresion Logistica binaria

Al realizar el andlisis multivariado de regresion logistica para evaluar la influencia de
todas las variables de estudio sobre la presencia de ITU BLEE se encontrd, que los
factores de riesgo patologicos (sexo femenino, neoplasia hematologica, hospitalizacion
previa, uso de sonda vesical, uso de antibiotico uso de quimioterapia y uso de corticoide
influyen en un 83% en la probabilidad de tener Infeccion Urinaria por E.coli BLEE.
Nuestro estudio muestra que el mejor modelo de regresion logistica con la variable
resultado Infeccion urinaria por E.coli BLEE , tiene como principales factores de
riesgo, con asociacion significativa en orden de frecuencia: uso de antibiotico,wald
22,745 p valor de 0,000 - OR 106,908, hospitalizacion previa , Wald 5,423 p valor de
0,000 - OR 64,189, uso de sonda vesical 5,423 p valor de 0,020 y OR 7,020, como

variables que contribuyen al modelo.
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Por tanto dichas variables influyen en la infeccidon urinaria por E.coli Blee. Los
resultados que hemos obtenido concuerdan con las conclusiones encontradas en un
estudio de casos y controles llevado a cabo por Eduardo Carcausto-Huamani y Diana
Rodriguez-Hurtado en Pert durante el periodo 2018-2019. En dicha investigacion se
pudo observar que el factor mas relevante con una importancia estadistica significativa
fue la utilizacion previa de antibiodticos, con un Odds Ratio de 97.7 (IC8.4-1128,3,
p<0,000). °

Fiabilidad y validez
Para determinar la fiabilidad y validez del estudio se utilizé la medida de concordancia
de Kappa de Cohen ,nuestro estudio reporto el valor de Kappa es de 0,885 muy buena

concordancia ,es decir 88% que representa el numero de casos en que el valor de la

prediccion concuerda con el valor real.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1

Conclusiones

Luego de haber analizado y procesado las variables de estudio, los datos obtenidos del

analisis estadistico expresan las siguientes conclusiones mas importantes:

X/
o

53

*

*

En cuanto al factor de riesgo edad, predominaron las personas con edad de 56 a 90
afios conun 70% y 62,5% respectivamente.

En lo que se refiere al factor de riesgo sexo, se observa que la mayor frecuencia se presentd en
el grupo femenino, alcanzando un porcentaje de 85% en los casos y 62,5% en los controles.

El antecedente de uso de antibiotico, ceftriaxona, representa el 57,5% mas utilizado, en el grupo
Casos.

El Mieloma Multiple representa el 42,5 %, la patologia mas frecuente, dentro las
neoplasias hematologicas,

Del andlisis bivariado, los factores patologicos; neoplasia hematoldgica,
hospitalizacidon previa, uso de sonda vesical uso de antibidtico uso de quimioterapia
y uso de corticoide presentaron una asociacion significativa con un p valor de 0,000.
En cuanto a la hipotesis planteada en la presente investigacion segun el analisis
multivariado de regresion logistica binaria los factores de riesgo (sexo femenino,
neoplasia hematologica, hospitalizaciéon previa, uso de sonda vesical, uso de
antibiotico, uso de quimioterapia y uso de corticoide) influyen en un 83% en la
probabilidad de tener Infeccion Urinaria por E.coli BLEE, chi 2 residual es de
82,729 ,con un p valor de 0,000 estadisticamente significativo.

Asi mismo utilizando el modelo de regresion logistica, con las variables de
control y exposicion ( sexo femenino, neoplasia hematologica, hospitalizacion
previa, uso de sonda vesical uso de antibidtico uso de quimioterapia y uso de
corticoide) se tiene que las variables significativas, que mas aportaron al modelo son:
uso de antibiotico con p valor de 0,000 - OR 106,908, hospitalizacion previa con p
valor de 0,000-0R 64,189, uso de sonda vesical con p valor de 0,020 y OR 7,020 ,
pero con mayor magnitud de asociacion el antecedente de uso previo de antibidtico
por OR de 106,980, en pacientes hospitalizados del servicio de hematologia del
HODE materno Infantil La Paz Bolivia gestion 2020 a 2021.
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La fiabilidad y validez del estudio se determind por la medida de concordancia Kappa

de Cohen siendo nuestro resultado de 0,885 muy buena concordancia.

5.2 Recomendaciones

El presente trabajo de investigacion, propone 2 estrategias principales: Vigilancia

epidemioldgica eficaz de infecciones urinarias por E.coli BLEE y Restriccion de

betalactamicos , destinadas a controlar la propagacion horizontal de E. coli BLEE, en

pacientes hospitalizados del servicio de Hematologia del HODEMI

Vigilancia epidemioldgica eficaz de infecciones urinarias por E.coli BLEE
Implementar programas de prevencion de control de infecciones para realizar:
Revision rutinaria de registros microbiologicos y clinicos: Revision de
diagnosticos de alta, Revision de registros de pacientes que son readmitidos
después de procedimientos quirtirgicos o pacientes que se someten a un re
intervencion.

Gestionar sistemas de vigilancia electronica, que permitan filtrar datos de
laboratorio, farmacia y registros de admision/alta/transferencia para vigilancia
confiable de infecciones asociadas a la atencion médica.

Implementar politicas de precauciones de contacto, en pacientes hospitalizados,
en quienes se identifico la infeccion o colonizacion por E.coli BLEE, realizando
evaluacion periddica y educacion continua al personal de salud.

Implementar bundles para prevenir infeccion urinaria por sonda vesical dirigidos
a 5 puntos claves: asegurar la indicacion del sondaje uretral, insertar de forma
aséptica la sonda uretral, mantener siempre el sistema de drenaje urinario cerrado,
mantener el circuito permeable colocando siempre la bolsa por debajo de la
vejiga, evaluar diariamente la necesidad de sondaje urinario y retirar cuando sea
necesario.

Incorporacion de métodos tecnoldgicos como recordatorios u otras herramientas
para supervisar la duracion y retiro en el momento adecuado del catéter urinario.
Promover talleres de capacitacion respecto a correcta toma de muestra de orina en

todos los servicios del HODEMI



X/
°

82

Implementar auditorias referentes a la estancia hospitalaria, a fin de minimizar el
riesgo de infecciones derivadas del ambiente hospitalario, garantizando asi una
gestion mas eficiente del tiempo del paciente.

Control de Uso de Antibioticos

Realizar un seguimiento continuo, de la situacion epidemioldgica de la resistencia
bacteriana en el servicio de hematologia del HODEMI La Paz Bolivia

Realizar monitoreo y reporte de la resistencia antimicrobiana, mediante el trabajo
coordinado del servicio de epidemiologia y laboratorio del HODEMI, orientada a
la vigilancia epidemioldgica de medicamentos para mejorar la calidad asistencial
y por ende reducir la morbimortalidad.

Emplear estrategias para reducir la presion antimicrobiana: Programas Uso
racional de antibidticos, destinados a reducir los regimenes antimicrobianos,
garantizar el cumplimiento de la profilaxis antimicrobiana en la cirugia (incluida
la administracion oportuna y adecuada de antibioticos).

Implementar guias de antimicrobianos en todos los servicios del Hospital, para
garantizar el manejo adecuado y racional de uso de antibiotico

Implementar programas para la prevencion de infecciones asociadas a la atencion

médica para promover la utilizacion adecuada y racional de los antibidticos.
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ANEXO 1 FICHA DE REGISTRO DE DATOS: ITU BLEE
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Variables Categorias Urocultivo Urocultivo
Positivo BLEE Negativo
N=40 N=80
Edad 1. 18a40
2. 41a60
3. 61a90
Sexo 1. Femenino
2. Masculino
Hospitalizacion 1. Si
previa 2. No
Neoplasia 1. Si
hematologica 2. No
Tipo de 1. Leucemia
diagndstico 2. Linfoma
hematologico 3. Mieloma
4. Anemia
5. trombocitopenia
Uso previo sonda 1. Si
vesical 2. No
Uso previo 1. SI
antibiotico 2. No
Tipo  antibidtico 1. Ceftriaxona
utilizado 2. Amikacina
3. Ciprofloxacina
4. Imipenem
5. Ninguno
Uso previo 1. Si
corticoide 2. No
Uso Quimioterapia 1. Si
2. No

Nota: Elaboracion propia
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