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Prevalencia de la resistencia de Escherichia coli a antibioticos en
urocultivos del 2012- 2013 en poblacion pediatrica en un hospital
de tercer nivel en México.

RESUMEN

* Antecedentes
Las infecciones de vias urinarias (IVU) son un proceso inflamatorio originado
por un microorganismo patégeno localizado en cualquier sitio de las vias urinarias, cuya
expresion clinica es muy variada dependiendo de la edad del paciente y el sitio de
infeccion.

Es un padecimiento que afecta de 2.4 a 2.8 nifios cada afio. En Estados Unidos en
el ano 2000 se reportaron 36,568 hospitalizaciones (51 por cada 100,000 habitantes)
por esta causa.

La prevalencia varia dependiendo del grupo etario, asi como del sexo; siendo
similar durante el primer afio de vida para ambos sexos, aumentando en nifias posterior
a los dos afios, hasta alcanzar su maxima prevalencia en la adolescencia.

El género Enterobacteriaceae es el causante del 85% de las infecciones, del cual
Escherichia coli se reporta en algunas series como agente causal de hasta 96%.

El diagnostico de sospecha se realiza mediante los sintomas y su correlaciéon con
los resultados de un andlisis de orina, sin embargo el método de confirmacién
diagnostica es el urocultivo.

El tratamiento de las IVU tiene como objetivo eliminar la infeccién aguda,
prevenir la urosepsis y evitar el dafio renal. El uso de antibi6ticos debe establecerse en
base al agente bacteriano identificado, sin embargo debido al estado clinico del paciente
es necesario iniciar tratamiento de forma empirica y regirse segin la sensibilidad
antimicrobiana de las bacterias aisladas en la comunidad.

* Planteamiento del problema y Justificacion
Debido al diagndstico inadecuado, abuso y manejo antibiético indiscriminado, se
ha evidenciado un aumento en la prevalencia de la resistencia a antibidticos de
Escherichia coli a nivel global.

En nuestro pais se reporta en la literatura resultados similares, por lo que se
requieren estudios actuales que nos permitan identificar en nuestro medio los
antibioticos mas eficaces en términos de sensibilidad y asi mejorar la actitud
terapéutica disminuyendo el uso inadecuado de antibiéticos, complicaciones,
resistencias bacterianas y gastos que ello implique.



* Objetivo del estudio
Conocer la prevalencia de la resistencia a antibidticos de E. coli en urocultivos de
pacientes pediatricos en el INP del 12 de enero de 2012 al 31 de diciembre de 2013.

* Diseifio del estudio: Descriptivo, retrospectivo y retrolectivo.

* Criterios de seleccion
Se incluirdn expedientes de pacientes de sexo masculino y femenino, de 0 a 18
afios, ambulatorios y hospitalizados atendidos del 12 de enero al 31 de diciembre de
2013, con diagnoéstico de infeccién de vias urinarias confirmado por urocultivo con
crecimiento de >100 mil UFC de E. coli con antibiograma, con trastornos de las vias
urinarias, sin otras patologias agregadas.

Se excluiran los expedientes de pacientes con bacteriuria asintomatica, piuria
estéril, hematuria por otras causas, expedientes de pacientes con otras patologias
agregadas (Diabetes mellitus, inmunodeficiencias).

* Métodos

1. Se realizara un listado en una base de datos de todos los pacientes que
cuenten con urocultivos con crecimiento de >100,000 UFC de E. coli
reportados por el laboratorios del INP de enero 2012 a diciembre 2013.

2. Serevisara en el archivo clinico los antecedentes de cada paciente.

3. Registro de la susceptibilidad a antibioticos mediante concentracién minima
inhibitoria (MIC), reportado por el Sistema de Microbiologia Automatizado
BD Phoenix™.

4. Toda la informacidn sera concentrada en la base de datos Excel y se realizara
el andlisis estadistico a través del programa STATA v12.

* Calculo de la muestra y analisis estadistico.

Debido a la prevalencia de la resistencia de la Escherichia coli a antibioticos en
urocultivos, se analizaran todos los reportes del laboratorio comprendidos entre los
afios 2012 y 2013 con la finalidad de conocer el comportamiento anual de dicha
condicion.

Se realizara un analisis univariado de pruebas de tendencia central para conocer las
caracteristicas de la muestra estudiada y para establecer el tipo de distribucion de cada
variable; tratindose de variables numéricas continuas con tendencia a distribucion
normal, se realizara el calculo de la media y desviacidn estandar como es en el caso de la
variable edad; en el caso de variables cualitativas con distribucién normal se obtendra
su proporciéon (sexo, trastorno de vias urinarias, infeccién de vias urinarias, origen de
contacto y grado de resistencia).

En el caso de que variables a medir no tengan una distribucién con tendencia a la
normalidad, se estimara el valor minimo y el valor maximo y se calculara la mediana.
Posteriormente se reportaran sus datos en cuadros de estadistica descriptiva y se
graficaran en la forma conveniente a cada analisis.



* Resultados.
Se recopilaron del laboratorio de bacteriologia del INP un total de 718
urocultivos positivos para Esherichia coli durante el periodo 2012- 2103.

La relacion hombre:mujer del total de urocultivos fue 1:2.9.

Los pacientes masculinos y femeninos >5 anos fue el grupo mas frecuente (53%)
reportado en las muestras de los urocultivos.

El origen del total de las muestras fue de 60% pacientes ambulatorios y 40%
pacientes hospitalizados.

El 50.55% de los urocultivos fueron reportados en pacientes con alteraciones de
las vias urinarias.

Los antibidticos en que mayor sensibilidad se reporta en el total de los
urocultivos son Meropenem (99.72%), Imipenem (99.3%), Amikacina (97.21%),
Nitrofurantoina (91.5%) y Cefoxitina (83.56%).

Los antibiéticos con mayor resistencia reportada en el total de las muestras
fueron Ampicilina (84.26%), Tetraciclina (70.33%), Ampicilina/Sulbactam
(67.13%), TMP/SMX (66.43%) y Cefazolina (54.03%).

La resistencia a antibioticos en muestras de urocultivos intrahospitalarios fue
significativamente mayor comparada con muestras de urocultivos ambulatorios
(p=0.00).

La sensibilidad a antibiéticos no mostré6 diferencias significativas
estadisticamente entre pacientes con alteraciones de las vias urinarias y sin
alteraciones de las vias urinarias.

* Conclusiones.
La prevalencia de la resistencia a antibiéticos de E. coli en urocultivos de
pacientes pediatricos del INP en el periodo 2012- 2103 fue mayor a la esperada.

La prevalencia de la resistencia de E. coli a antibidticos en urocultivos de
pacientes hospitalizados es significativamente mayor que la de pacientes
ambulatorios.

La prevalencia de la resistencia de E. coli a antibidticos en urocultivos de
pacientes con alteraciones de vias urinarias no presenta diferencias significativas
comparada con urocultivos de pacientes sin alteraciones urinarias.



PROTOCOLO DE INVESTIGACION.

ANTECEDENTES

* DEFINICION

Las infecciones de vias urinarias (IVU) son un proceso inflamatorio originado
por un microorganismo patogeno localizado en cualquier sitio de las vias urinarias:
rifion, uréter, vejiga o uretra;!-2 cuyo cuadro clinico es muy variable, desde sintomas
generales e inespecificos de infeccidon (fiebre, vomito, irritabilidad, ictericia, etc.),
hasta signos y sintomas urinarios especificos (disuria, aumento de la frecuencia
urinaria, hematuria, orina fétida, etc.) segin la edad y sitio de la infeccion?®y cuyas
principales complicaciones implican dafio renal e hipertension.*

« EPIDEMIOLOGIA
Las infecciones de las vias urinarias (IVU) son un padecimiento que afecta de
2.4 a 2.8% nifios de ambos sexos cada afio.>

Freedman y colaboradores® en una revision sistematica del 2005 en el que
estudiaron el impacto de IVU en los servicios de salud asi como a nivel econémico,
recopilaron una serie de datos de atencion médica tanto en hospitales publicos
como privados de Estados Unidos de América (Centers for Medicare and Medicaid
Services, National Center for Health Statistics, Medcal Expediture Panel Survey,
National Health and Nutrition Examination Survey, Department of Veterans Affairs,
National Association of Children’s Hospitals and Related Institutions, MarketScan
Health and Productivity Manafement, Infenix and Center for Health Care Policy and
Evaluation)’.

Analizaron a pacientes menores de 18 afios e identificaron que en el afio
2000 se reportaron 36,568 hospitalizaciones (51 por cada 100,000 habitantes)
secundaria a Infeccion de vias urinarias como primer causa de ingreso.

La prevalencia de las IVU en periodo neonatal es cercana a 1% en el caso de
los recién nacidos a término, y de 3% en prematuros.8

La incidencia de infecciones de las vias urinarias durante el primer afio de
vida varia dependiendo del sexo.

Wettergren y cols ® en 1985 en Suecia, en un estudio transversal con
muestras de orina recolectadas por bolsa en 3,581 pacientes menores de 12 meses,
encontrando que 14 nifas (0.9%) y 36 nifios (2.3%) presentaron bacteriuria; de
forma adicional 20 nifias (1.1%) y 20 nifios (1.2%) presentaron infecciéon de vias
urinarias sintomatica. Estableciendo que la IVU sintomatica ocurre con menor
frecuencia que la asintomatica debido a que aunque exista bacteriuria, no todos los
pacientes son susceptibles a presentar sintomas.

En un estudio multicéntrico realizado por Jakobsson y colsl®en 1995 en
Suecia para conocer la incidencia del primer evento de infeccion de vias urinarias en
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pacientes menores de 2 afios, en el cual participaron 26 centros pediatricos; se
calculo la poblacién en riesgo segun el censo anual de cada centro siendo en total de
141 638 nifios menores de 2 afios durante el 12 de septiembre de 1993 al 31 de
agosto de 1995. El 64% de los nifios suecos en ese grupo etario incluy6 a un total de
1111 nifios y 1198 nifias que presentaron un primer evento de infeccién de vias
urinarias diagnosticada mediante urocultivo (cualquier crecimiento bacteriano en
muestra obtenida por puncién suprapubica y >100, 000 UFC por chorro medio/
bolsa recolectora); reportando una incidencia del 1% para nifios de 0 a 12 meses y
de 0.1% en nifios de 1 a 2 afios; en pacientes menores de 12 meses fue de 0.8% y de
1 a2 afios de 0.3%.11

En nifios mayores de 2 afos hay una clara predominancia del sexo
femenino.'? Marild y cols.13 en un estudio retrospectivo para conocer la incidencia
de IVU en pacientes pediatricos, incluy6 a 299 pacientes menores de 6 afios con un
primer episodio de infeccién diagnosticado por urocultivo, a lo largo de 20 meses
durante 1979 y 1981 en Goteborg Suecia, reportando una incidencia de 66 casos por
1000 habitantes (6.6%) en el caso de las nifias, y de 18 casos por 1000 habitantes en
los nifos (1.8%); mostrando la tendencia de aumento una incidencia en nifias
asociada a la edad.

Dependiendo del agente bacteriano, el riesgo de recurrencia tras una primera
infeccidn puede ser de hasta el 70%. Hellstrom y cols. en Goteborg Suecia en 198214,
en un estudio retrospectivo donde incluyé a 3553 nifios de 7 afios a los que, con
ayuda de los padres, llenaron un cuestionario para la identificacion de
sintomatologia urinaria, excluyéndose aquellos nifios con malformaciones urinarias
(mielomeningocele, epispadias y atresia anal con fistula urinaria) recopilaron
registros médicos tanto hospitalarios como ambulatorios en donde identificaron
casos de IVU (diagnosticado por urocultivo con desarrollo de 10> bacterias/ml de
orina por recoleccion en bolsa o cualquier nimero por puncién suprapubica)
encontrando 145 nifas (8.4%) y 32 nifios (1.7%) con infeccidon de vias urinarias
previa de los cuales 57 nifias (39%) y 4 nifios (13%) reportaban sintomatologia
urinaria al momento del estudio.

* ETIOPATOGENIA

La evolucién natural de las infecciones de vias urinarias no se conoce
completamente debido a la dificultad de recrear esta entidad en un medio
experimental.

El desarrollo del proceso infeccioso es el resultado de la interaccion de
factores tanto de hospedero como del agente patégeno.

Se conoce que el género Enterobacteriaceae son los agentes patdgenos causan
infeccion urinaria hasta en el 85% de las ocasiones.!®

Ipek y cols.’® en Turquia, de forma prospectiva analiz6 los patrones de
resistencia de uropatdgenos en nifios de octubre 2007 a octubre 2008, incluy6 126
pacientes menores de 18 afios con evidencia de un primer episodio de infeccién de
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vias urinarias diagnosticado por urocultivo; se reportando que los agentes
bacterianos mas frecuentemente aislados fueron Escherichia coli (hasta un 81.7%),
Proteus (7.1%), Klebsiella (4%) Enterococo fecalis (3.2%), Enterobacter (2.4%) y, en
infecciones nosocomiales, Pseudomonas aeruginosa (1.6%) o especies de
Enterococcus.

En 2003 Swerkersson y cols. 17 realizaron en Suecia un estudio retrospectivo
para conocer la resistencia a antimicrobianos orales en pacientes ambulatorios con
un primer episodio de infeccidn de vias urinarias. En 1006 pacientes menores de 2
afios con diagndstico verificado mediante cultivo de orina, reportd que las bacterias
Gram- negativas eran los patégenos mas comunes con el predominio significativo de
E. coli, con una prevalencia de 489 ninas (96%) y de 439 nifios (89%).

Se describen tres vias de acceso en las cuales los uropatdgenos ingresan a las
vias urinarias:

1. Via ascendente. La mas frecuente, en la cual las bacterias que colonizan el
perineo se introducen en la vejiga procedentes de la uretra o a través de ella, de
forma habitual las bacterias se eliminan en 48 a 72 horas pero pueden colonizar la
mucosa vesical; si hay pérdida de competencia de las valvas vesicales entran a los
ureteros microorganismos que ascienden por la orina.18

Yamamoto y cols.1?, Japén 1997. En un estudio de casos y controles para
explicar la fisiopatologia infecciosa urinaria mediante el mecanismo fecal- perineal-
uretral por medio de la deteccion de los factores de virulencia de E. coli; incluy6 9
pacientes del sexo femenino de entre 18 y 62 afios con cistitis (diagnosticada
mediante urocultivo con 10% UFC) no complicada y sin patologias agregadas o
alteraciones de vias urinarias previas (urolitiasis, reflujo vesicoureteral, vejiga
neurogénica, diabetes mellitus o neoplasias), y a 30 pacientes del sexo femenino
sanas de entre 20 y 51 afos; a las cuales se les tom6 una muestra urinaria mediante
una sonda urinaria y rectal mediante una esponja para realizar un cultivo asi como
realizar pruebas de hibridacion y electroforesis para tipificacion genética a las cepas
de E. coli aisladas. Al ser comparadas detectaron que 7 de las 9 pacientes tenian
cepas idénticas tanto en la muestra urinaria como rectal y en las otras 2 restantes
tenian clonas similares en un 20%; a diferencia de las pacientes sanas donde no se
aislaron bacterias en vias urinarias.

2. Via hematdgena. Asociada a recién nacidos y en pacientes
inmunodeprimidos, generalmente asociado a un foco estafilococico primario en otro
sitio.

Navarro y cols. en Espafia, 198520 investigd de forma retrospectiva la relacion
entre antecedentes e infecciones de vias urinarias, en el cual incluyeron a 145
pacientes menores de 120 dias de vida con diagndstico de IVU mediante urocultivo a
los cuales buscaron intencionadamente antecedentes perinatales y de alimentacion;
encontrando que el 71% de los pacientes tenian el antecedente de un hemocultivo



positivo acompafando de datos de sepsis, por lo que existe la posibilidad de la via
hematogena es uno de los mecanismos de infeccion.

3. Via de extension directa. Asociada a pacientes que tienen
malformaciones congénitas genitourinarias o fistulas adquiridas que comunican con
recto o vagina.

¢ CLASIFICACION Y PRESENTACION CLINICA
Las infecciones de vias urinarias se clasifican de diferentes maneras; una
forma practica de estudiarse es por su localizacion clasificAndose en: pielonefritis o
infeccion de vias urinarias altas y cistitis o infeccion de vias urinarias bajas; cada

una de ellas con diferentes manifestaciones clinicas.

- Pielonefritis o infeccidén urinaria alta. Este término se refiere al
proceso inflamatorio renal secundario a la acciéon y desarrollo de un
microorganismo patdgeno. Los rifiones muestran
macroscopicamente segmentos de tejido inflamatorio;
histolégicamente se observa inflitracion por polimorfonucleares y
bacterias en el parénquima y tubulos, asi como edema y alteracion de
su arquitectura.?!

La pielonefritis es la forma de presentacion mas comun en recién
nacidos y lactantes, y el signo de presentacion mas comun es la fiebre
(temperatura corporal de 38°C o mas). Otros signos y sintomas
comunes son la irritabilidad y el vomito. En pacientes de mayor edad
se puede presentar con fiebre y dolor lumbar, sin embargo la fiebre
de origen oscuro es una forma clinica posible a cualquier edad.??

- Cistitis, uretritis o infeccion urinaria baja. El término describe a un
proceso inflamatorio secundario al desarrollo y efecto de un
microorganismo patoégeno, localizado en el tracto urinario inferior
(vejiga y uretra).?3

Histopatologicamente se observa el epitelio que recubre las paredes
vesicales con signos de edema e inflamacion, asi como presencia de
células inflamatorias y bacterias adheridas a la porcion entérica del
uroepitelio.?4

Las infecciones de vias urinarias bajas se presentan con una serie
sintomas como: disuria, aumento en la frecuencia urinaria, dolor
suprapubico.25

Otra forma de clasificacién es por la gravedad del cuadro: en complicadas y
no complicadas; mas adelante se hablara de las complicaciones.

El cuadro clinico en general de las infecciones de vias urinarias en el paciente
pediatrico varia dependiendo de la edad del nifio.



En pacientes menores de 60 a 90 dias los sintomas pueden ser vagos e
inespecificos como: diarrea, falla de medro, irritabilidad, letargia, orina fétida, fiebre,
oliguria, poliuria e ictericia.

Garcia y colaboradores?® en Los Angeles EUA, del 1998 al 2000 en un estudio
prospectivo para conocer la incidencia de infecciéon de vias urinarias en pacientes
menores de 2 meses con ictericia asintomatica; incluyé a 160 pacientes menores de
8 meses atendidos en el departamento de Urgencias del Childrens Hospital de Los
Angeles de febrero de1998 a febrero de 2000 con ictericia clinica (pigmentacién
amarilla de piel, mucosas o escleras), sin historia de fiebre (>380C), vomito, diarrea,
pobre ingesta, taquipnea, letargia o irritabilidad y se les tom6 una muestra de orina
mediante sonda vesical. Un total de 12 pacientes (7.5%) desarroll6 en el cultivo mas
de 100,000 UFC de una sola bacteria por lo que se tom6 como positivo; por lo que la
ictericia de forma aislada es un signo importante en la presentacion clinica de las
infecciones de vias urinarias en este grupo de edad.

En pacientes menores de 2 afios, los sintomas mas comunes son: fiebre,
vOmito, anorexia y falla de medro. De 2 a 5 afios de edad el dolor abdominal y la
fiebre es la forma mas frecuente de presentacidn clinica; y finalmente en pacientes
mayores de 5 afios los sintomas del tracto urinario inferior como disuria, urgencia
urinaria y dolor en el angulo costovertebral lumbar es lo mas frecuente.

El término de bacteriuria asintomatica hace referencia a la presencia de
bacterias detectadas mediante examen general de orina, en ausencia de signos o
sintomas urinarios.

« DIAGNOSTICO
Las infecciones urinarias se sospechan a partir de los sintomas y su
correlacion con los resultados de un anadlisis de orina, pero se debe realizar un
urocultivo para su confirmacién y tratamiento adecuados.

El diagnéstico depende de la obtencion de una muestra de orina que asegure
el aislamiento de la bacteria causante de la infeccion y no de otras bacterias
contaminantes.

La Academia Americana de Pediatria, publicé en 1999, los parametros sobre
el diagnostico, tratamiento y evaluacidon de las infecciones de vias urinarias en
lactantes y preescolares?’. Con el objetivo de establecer recomendaciones clinicas,
se realizé una revision sistematica consultando mas de 2000 titulos obtenidos
mediante MEDLINE y articulos de revision desde 1966 a 1996 sobre el diagndstico,
tratamiento y evaluacidn en pacientes mayores de 2 meses y menores de 2 afos;
solo se incluyeron 402 articulos.

Se evalu6 el desenlace y el costo- beneficio de las alternativas diagnosticas,
terapéuticas y de valoracidn en las infecciones de vias urinarias.



Se establecié como el desenlace menos deseable la hipertension y el estado
renal terminal, se utiliz6 el método de Rice y asociados?® (en el cual establece como
valor de corte $700 000 USD para prevenir una condicién crénica) para calcular el
costo- beneficio de las estrategias y asi realizar un arbol de decisiones.

Los grados de evidencia se establecieron segun el subcomité de metodologia
en: fuerte (revisiones sistematicas de ensayos clinicos controlados y aleatorizados
con riesgo de sesgos muy bajo), bueno (revisiones sistematicas de estudios de
cohortes o casos y controles con riesgo de sesgo muy bajo y alta probabilidad de que
la relacidn sea casual), justo (estudios de cohorte y casos y controles bien realizados
y con riesgo de sesgos bajo y probabilidad moderada de que la relacion sea casual) y
opinidén o consenso (estudios no analiticos, opinion de expertos).

Algunas de las recomendaciones que se establecieron sobre el diagnéstico
fueron:

1. Se debe considerar la presencia de IVU en nifios con fiebre mayores
de 2 meses y menores de 2 afios (nivel de evidencia fuerte).
2. Si el paciente febril de este rango de edad aparenta datos de

gravedad (como sepsis) y amerita tratamiento antibiético
inmediato, debe obtenerse una muestra de orina mediante puncién
suprapubica o sonda vesical, y en menor medida por recoleccion
con bolsa (nivel de evidencia fuerte).

3. Si el paciente no tiene datos de gravedad, existen dos alternativas:

a. Obtener una muestra de orina mediante puncion suprapubica o
sonda vesical para cultivo (nivel de evidencia bueno).

b. Obtener una muestra con la técnica mas antiséptica disponible
para realizar un examen general de orina (tabla 1); si este sugiere
[VU, tomar una muestra mediante puncién o sonda vesical para su
cultivo (nivel de evidencia bueno).

Tabla 1. Sensibilidad y Especificidad de los componentes del examen general
de orina, solos y en combinacidn.

Prueba Sensibilidad % (rango) Especificidad %
(rango)
Esterasa leucocitaria 83 (67-94) 78 (64-92)
Nitritos 53 (15- 82) 98 (90- 100)
Esterasa o nitritos positivo 93 (90- 100) 72 (58-91)
Leucocitos en analisis microscépico 73 (32-100) 81 (45-98)
Bacteriuria 81 (16-99) 83 (11-100)
Esterasa o nitritos o microscopia 99.8 (99- 100) 70 (60-92)
positivos




4. Para establecer el diagnostico de IVU se requiere del urocultivo.
(nivel de evidencia fuerte).

Todas las muestras deben ser procesadas lo mas rapidamente posible, de no
ser asi deben refrigerarse para prevenir la multiplicaciéon bacteriana. Debe
cultivarse en el medio adecuado para el desarrollo e identificacion de patégenos del
tracto urinario.

Se confirma el diagndstico de IVU mediante en numero de unidades
formadoras de colonias desarrolladas en el cultivo, las cuales son significativas
dependiendo de la forma de recoleccion de la muestra (tabla 2). Se reporta una
sensibilidad del 87 a 100% y una especificidad de 92 a 98%.

Tabla 2. Criterios diagnosticos para IVU.

Método de Numero de colonias Probabilidad de
recoleccion infeccion
Puncidén Gramnegativos: cualquier nimero | >99%
suprapubica Grampositivos: mas de 3000
>10° 95% repetir si no hay
Sondeo vesical 10%a 10° datos clinicos
103210%
<103
>104 Infeccion probable
3 muestras = 10° 95%
2 muestras = 10° 90%
1 muestra 80%
5x10%a 10° Sospechoso, repetir
Ch . 104a5x 104 Sintomatico:
orro medio .
sospechoso, repetir
Asintomatico:
infeccion poco
probable
<104 Infeccién poco
probable

* TRATAMIENTO
El tratamiento de las infecciones de vias urinarias tiene como objetivos
eliminar la infeccion aguda, prevenir la urosepsis y evitar el dafio renal.??

El uso de antibiéticos debe establecerse en base al agente bacteriano
identificado, sin embargo debido al estado clinico del paciente es necesario iniciar
tratamiento de forma empirica con cobertura para los principales uropatégenos y
regirse segun la sensibilidad antimicrobiana de las bacterias aisladas en la
comunidad.
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En pacientes con apariencia téxica, deshidratacion o intolerancia a la via oral
debe iniciarse tratamiento via intravenosa hasta que haya mejoria clinica o
tolerancia para cambiar la via de administracién a antibidticos orales hasta
completar 7 a 14 dias de tratamiento.

Tabla 3. Opciones de tratamiento parenteral para [VU.

Antibiético Dosis
Cetriaxona 75 mg/kg cada 24 horas
Cefotaxima 150 mg/kg/d dividido cada 6h
Ceftazidima 150 mg/kg/d dividido cada 6h
Cefazolina 50 mg/kg/d dividido cada 8h
Gentamicina 7.5 mg/kg/d dividido cada 8h
Tobramicina 5 mg/kg/d dividido cada 8h
Ticarcilina 300 mg/kg/d dividido cada 6h
Ampicilina 100 mg/kg/d dividido cada 6h
Meropenem 60 mg/kg/d dividido cada 8h
Ertapenem 30 mg/kg/d dividido cada 12h

En nifios con cultivo positivo que confirme la presencia de IVU debe iniciarse
tratamiento via oral o parenteral. Las opciones comunes de tratamiento por via oral
incluyen amoxicilina, antibiéticos que contengan sulfonamidas (trimetoprim-
sulfametoxazol) o una cefalosporina. Los antibiéticos que se excretan por la orina
pero no alcanzan concentraciones terapéuticas en sangre, como el acido nalidixico o
nitrofurantoina, no deben utilizarse para tratar IVU en nifios con riesgo de
complicacidn renal.

Tabla 4. Opciones de tratamiento via oral para I[VU.

Antibiético Dosis
Amoxicilina 20- 40 mg/kg/d en 3 dosis
Sulfonamidas
TMP en combinaciéon con SMX 6- 12 mg TMP, 30- 60 mg SMX kg/d en 2
dosis
Sulfisoxazol 120- 150 mg/kg/d en 4 dosis
Cefalosporinas
Cefixime 8 mg/kg/d en 2 dosis
Cefpodixime 10 mg/kg/d en 2 dosis
Cefprozil 30 mg/kg/d en 2 dosis
Cefalexina 50- 100 mg/kg/d en 4 dosis
Loracabef 15- 30 mg/kg/d en 2 dosis
Nitrofuranos
Nitrofurantoina 5- 7 mg/kg/d en 4 dosis
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* COMPLICACIONES
Hipertension y dafio renal son las principales complicaciones de las
infecciones de vias urinarias, de manera que el diagnostico y tratamiento oportunos
juegan un papel muy importante.

Orellana y cols30 de 1998 a 2001 realizé6 un estudio prospectivo con el
objetivo de establecer la relacion entre pielonefritis aguda, dafio renal y reflujo
vesicoureteral; incluyé 269 pacientes menores de 14 afios con diagnoéstico de IVU y
fiebre, todos contaban con centellografia cortical renal con Tecnecio 99m- acido
dimercaptosuccinico alterado en menos de 30 dias de iniciados los sintomas, a los
cuales se les realiz6 una nueva centellografia de control a los 6 meses, asi como una
cistouretrografia miccional 2 a 6 meses del cuadro de IVU, o bien cuando la
bacteriuria estaba resuelta; encontrando que 150 de los 269 nifios tenian reflujo
vesicoureteral, asi como 170 (63.2%) mostraron dafio renal permanente en los
estudios de seguimiento; por lo que se establece que el reflujo es un antecedente
importante para el dafio renal.

En cuanto a la resistencia del primer agente causal de ITU (E. coli) a
antibiodticos, B. ] Farooqi y cols,3! realizaron un estudio prospectivo de 8 afios en
donde recolectaron un total de 9,892 muestras urinarias en nifios mayores de 3
afios de edad para conocer el patron de susceptibilidad a organismos en infecciones
de vias urinarias adquiridas en la comunidad reportando resistencia de 60% de E.
coli para ampicilina y trimetroprim con sulfametoxazol, y un 20% para gentamicina,
25% para ofloxacina, 35% para acido nalidixico y 15% para cefixime.

En otra serie, de Manikandan y cols.3? en marzo de 2009 realiz6 un estudio
prospectivo en el Hospital Madurai en la India con un total de 10 cultivos de
pacientes menores de 18 afios donde report6 que el patdgeno mas frecuentemente
aislado fue E. coli en el 31.5%, en donde el patrdén resistencia a antibidticos fue:
83.3% a trimetroprim con sulfametoxazol, 80.6% a acido nalidixico, 67.3% a
amoxicilina, 61% a cotrimoxazol, 48.8% a gentamicina, 46% a ciprofloxacino y 43%
a cefalexina.

Garrafo y cols.33 en un estudio multicéntrico del 12 de enero al 30 de octubre
de 2011 en donde se incluyeron un total de 110 pacientes de 0 a 15 afios con
evidencia de infeccion de vias urinarias de 2 centros hospitalarios en Francia,
reportd que en urocultivos E. coli se aislo en un 78%, con un patrdén de resistencia
del 60% para amoxilicina, 35% a amoxicilina- clavulanato, 5% a cefotaxima, 26% a
trimetroprim- sulfametoxazol, 9% para acido nalidixico, 7% para ciprofloxacino y
1% para gentamicina.

En México Arredondo y cols.3# realizé un estudio multicéntrico para conocer
el patron de resistencia de E. coli, en donde colaboraron cuatro centros hospitalarios
(Instituto Nacional de Pediatria, Instituto Nacional de Perinatologia, Hospital Infantil
de México y el Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional S. XXI del IMSS) en
donde cada uno proporcion6 cepas de Escherichia coli aisladas de orina de pacientes
con diagnéstico de IVU de nifios de 3 meses a 15 afos de edad y mujeres
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sexualmente activas; se recolectaron 200 cepas de las cuales s6lo 181 se
comprobaron fueran de este microorganismo, en donde el porcentaje de resistencia
para amoxicilina/ acido clavulanico fue de 19.3%, piperacilina 59.7%, ciprofloxacino
28.7%, norfloxacino 25.4%, ofloxacino 24.9% y TMP/SMX 29.8%; mientras la
sensibilidad para ceftazidima 90%, cefepime 96.1%, ceftizoxima 91.2%, aztreonam
90.6%, meropenem 99.5%, netilmicina 92.8% y nitrofurantoina 97.2%.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las infecciones de vias urinarias son una reaccion inflamatoria localizada en
cualquier nivel del tracto urinario secundario a la colonizacién y accion de un agente
microbiano patdgeno. En edad pediatrica tiene una prevalencia aproximada del 1 al
8%, con una tasa de recurrencia de hasta 40%.

Dentro de las principales complicaciones que presenta esta entidad son el
dafio renal, llegando a requerir tratamiento sustitutivo, con sus respectivos costos e
impacto para al individuo y el hospital; para su prevencion es necesario el temprano
reconocimiento asi como el inicio de un tratamiento antimicrobiano con cobertura
para el principal agente causal bacteriano de las infecciones de vias urinarias (E.
coli).

Debido al mal diagndstico, abuso y manejo antibidtico inadecuados, se ha
evidenciado un aumento en la prevalencia de la resistencia a antibioticos de
Escherichia coli a nivel global.

Se sabe que a muchos de los antibioticos que se utilizan con regularidad, se
tiene un alto porcentaje de resistencia, como la amoxicilina, lo que condiciona a la
recurrencia de la infeccion y sus complicaciones; la literatura en otros paises
reporta que antibioticos como la nitrofurantoina tiene susceptibilidad de casi el
100%.

En nuestro pais, se reporta literatura con resultados similares, por lo que se
requieren estudios actuales que nos permitan identificar los antibioticos mas
eficaces en términos de sensibilidad en nuestro medio.

JUSTIFICACION
Se conoce como infeccion de vias urinarias al proceso inflamatorio causado
por la accién, multiplicacién y colonizacién de cualquier agente patégeno en

cualquier nivel de las vias urinarias (rifiones, vejiga o uretra).

Las infecciones de vias urinarias presentan un alto indice de morbilidad y son
causa de diversas complicaciones a corto y largo plazo a nivel renal.

Un mal manejo médico conlleva a multiples visitas médicas, altos costos y
elevacion de las tasas de resistencia bacteriana.
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El diagndstico y manejo antimicrobiano temprano es muy importante ya que
permite la identificacién y prevenciéon de dafio renal.

Es importante establecer una pauta terapéutica antibidtica adecuada y
especifica de acuerdo a la sensibilidad de antibioticos para E. coli (el agente causal
en el 86% de las IVU).

Actualmente no se cuenta con estudios recientes en nuestro medio para
conocer la susceptibilidad de E. coli a antibiéticos en infecciones de vias urinarias.

El Instituto Nacional de Pediatria (INP), al ser un hospital pediatrico de 3er
nivel de atencion, se concentran pacientes de todos los estados del pais, cuenta con
un laboratorio de bacteriologia equipado para el diagnoéstico y tipificacion de los
principales agentes causales de infecciones de vias urinarias asi como su
sensibilidad a antibioticos; por lo que se cuenta con los recursos para realizar el
presente estudio.

Tener el conocimiento actual de la prevalencia de la sensibilidad
antimicrobiana del agente causal mas comun de las infecciones urinarias (E. coli),
permitird mejorar la actitud terapéutica disminuyendo el uso indiscriminado de
antibioticos, las resistencias bacterianas y por lo tanto los gastos que ello impliquen.

PREGUNTAS DE INVESTIGACION

1) ¢Cual es la prevalencia de la resistencia de E. coli a antibioticos en
urocultivos en pacientes pediatricos del Instituto Nacional de
Pediatria (INP) de enero del 2012 a diciembre del 2013?.

2) ¢Cual es la prevalencia de la resistencia de E. coli a antibioticos en
los urocultivos en pacientes pediatricos con comorbilidades de las
vias urinarias en el INP de enero 2012 a diciembre 20137.

3) ¢;Cual es la prevalencia de la resistencia de E. coli a antibioticos en
los urocultivos en pacientes pediatricos intrahospitalarios en el INP
de enero del 2012 a diciembre del 2013?.

HIPOTESIS

1) La prevalencia de la resistencia de E. coli a antibidticos en urocultivos en
pacientes del Instituto Nacional de Pediatria en el periodo de 2012 a 2013
sera aproximadamente del 60% para ampicilina, 7% piperacilina, 15% para
amoxicilina- acido clavulanico.

2) La prevalencia de la resistencia de E. coli a antibidticos en urocultivos en
pacientes con alteraciones de las vias urinarias del Instituto Nacional de
Pediatria en el periodo de 2012 a 2013 sera aproximadamente del 60% para
ampicilina, 10% piperacilina, 20% para amoxicilina- acido clavulanico.

3) La prevalencia de la resistencia de E. coli a antibidticos en urocultivos en
pacientes intrahospitalarios del Instituto Nacional de Pediatria en el periodo

14



de 2012 a 2013 serda aproximadamente del 65% para ampicilina, 9%
piperacilina, 17% para amoxicilina- acido clavulanico.

OBJETIVO GENERAL

1. Conocer la prevalencia de la resistencia a antibiéticos de E. coli en
urocultivos de pacientes pediatricos en el Instituto Nacional de Pediatria del
12 de enero de 2012 al 31 de diciembre de 2013.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Conocer la frecuencia de urocultivos de E. coli resistentes a antibidticos en
pacientes pediatricos con alteraciones de las vias urinarias en el Instituto
Nacional de Pediatria del 12 de enero de 2012 al 31 de diciembre de 2013.

2. Conocer la frecuencia de urocultivos de E. coli resistentes a antibidticos en
pacientes pediatricos intrahospitalarios en el Instituto Nacional de Pediatria
del 1¢ de enero de 2012 al 31 de diciembre de 2013.

MATERIAL Y METODOS

- Poblacion objetivo. Pacientes pediatricos con diagnoéstico de infeccion de
vias urinarias de un hospital de 3er nivel de atencion en México.

- Poblacion elegible. Pacientes pediatricos con diagndstico de infeccién de
vias urinarias del Instituto Nacional de Pediatria entre el periodo
comprendido entre 01 de enero de 2012 al 31 diciembre de 2013.

- Criterios de seleccion:

o Expedientes de pacientes de sexo masculino y femenino.

o De0a18afos.

o Expedientes de pacientes ambulatorios y hospitalizados atendidos del
12 de enero de 2012 al 31 de diciembre de 2013.

o Expedientes de pacientes con diagnostico de infeccién de vias
urinarias confirmado por urocultivo con crecimiento de >100 mil UFC
de E. coli con antibiograma.

o Expedientes de pacientes sin otras patologias agregadas (Diabetes
mellitus, inmunodeficiencias).

o Expedientes de pacientes con alteraciones de las vias urinarias.

- Criterios de exclusion:
o Expedientes de pacientes con bacteriuria asintomatica.
o Expedientes de pacientes con piuria estéril.
o Expedientes de pacientes con hematuria por otras causas (neoplasias,
trauma).
o Expedientes de pacientes con otras patologias agregadas (Diabetes
mellitus, inmunodeficiencias).
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DISENO DEL ESTUDIO

Tipo de estudio descriptivo, retrospectivo y retrolectivo.

DEFINICION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES

Variable Definicion Categoria Escala Unidad de
medicién
Edad Tiempo transcurrido a partir del | Cuantitativa Calendario Afios.
nacimiento de un individuo. Discreta
Sexo Género bioldgico del paciente. Cualitativa Exploracion Masculino/
Nominal fisica. Femenino.
Dicotémica Fuente: ficha de
identificacion
del expediente.
Trastorno o Entidad patoldgica anatémica Cualitativa (Ver anexo 1) - Renales.
alteracion de las funcional que predispone auna | Nominal - Extrarrenales.
vias urinarias infeccion de vias urinarias. Se Politémica - Obstructivas.
clasifican en: -No
Renales/Extrarrenales, obstructivas.
Obstructivas/No obstructivas y - Congénitas.
Congénitas/Adquiridas. - Adquiridas.

Renales: patologias que afectan
sélo a rifién (ej. Hidronefrosis,
acidosis tubular,
nefrocalcinosis,
glomerulonefritis, sindrome
nefrético, rifdn poliquistico,
etc); Extrarrenales: patologias
que afectan al resto de las vias
urinarias, excepto rifién (ej.
valvas, estenosis del meato,
estenosis ureteropélvica, vejiga
neurogénica, etc.).
Obstructivos: patologias que
impiden el flujo urinario (ej.
estenosis, reflujo vesico-
ureteral, litiasis, etc.); No
obstructivos: predisponen a
IVU sin impedir el flujo urinario
(ej. doble sistema colector,
glomerulonefritis, ect.).
Congénitos: alteraciones cuya
patologia inicié durante el
periodo de gestacion (ej.
malformaciones anorrectales);
Adquiridos: alteraciones cuya
fisiopatologia haya iniciado
posterior al nacimiento (ej.
litiasis).
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Infeccion de vias | Presencia de mas 100,000 UFC Cualitativa Urocultivo Presente/
urinarias. por ml de orina en urocultivo. Nominal Fuente: reporte | ausente.
Dicotdmica de bacteriologia.

Infeccion Aquella infeccion de vias Cualitatita Notas de Presente/
intrahospitalaria | urinarias diagnosticada por el Nominal evolucién del ausente.
de vias urinarias | crecimiento de >100,000 UFC Dicotdmica expediente.

en urocultivo, que se adquiere

posterior a 72 horas de su

hospitalizacién y que

previamente no se tenfa.
Infeccion Infeccion de vias urinarias Cualitativa Notas de Presente/
ambulatoria de diagnosticada por el Nominal evolucién del ausente.
vias urinarias. crecimiento de >100,000 UFC Dicotdmica expediente.

en urocultivo, que se adquiere

en la comunidad, o se detecta 72

horas previas a la

hospitalizacidn de un paciente

por una causa diferente.
Resistencia La infeccion por ese organismo | Cualitativa Testde Sensible,

no puede ser apropiadamente ordinal. susceptibilidad | Sensible

tratada con las dosis habituales automatico por | intermedio o

del antibidtico estudiado. microdilucién Resistente.

(ver Anexo 2).

RECURSOS MATERIALES Y HUMANOS

- Materiales:

1. Hojas de recoleccion de datos (ver Anexo 3).

2. Ordenador con programa Excel para realizar la base de datos.

3. Expedientes clinicos de pacientes pediatricos del Instituto Nacional de
Pediatria con diagnostico de IVU con mas de 100,000 UFC de E. coli en
urocultivo, en el periodo comprendido del 12 de enero de 2012 al 31 de
diciembre de 2013.

4. Reportes de resistencia de E. coli a antibioticos, de pacientes pediatricos del
Instituto Nacional de Pediatria con diagndstico de IVU con mas de 100,000
UFC de E. coli en urocultivo, en el periodo comprendido del 12 de enero de
2012 al 31 de diciembre de 2013.

- Humanos:

a) Investigador principal. Fungird como asesor y coordinador del proyecto,
verificando que todo el proceso se realice segin el plan de trabajo,
establecera las funciones de cada uno de los recursos humanos participantes
y verificara que se cumplan los objetivos establecidos.

b) Personal de laboratorio de Bacteriologia. Encargados del procesamiento de

las muestras de orina para su siembra, identificacion y realizacion de pruebas
de susceptibilidad a antimicrobianos, otorgaran los resultados de los mismos
positivos para E. coli del 2012- 2013.
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c)

d)

Investigador secundario (residente). Se encargara de registrar los nimeros
de expediente de todos los urocultivos positivos para E. coli reportados en el
laboratorio de bacteriologia del 2012 y 2013. Recolectara todos los datos del
paciente, resultados de susceptibilidad a antibidticos, asi como sus
antecedentes consultando los expedientes clinicos. Concentrara Ia
informacion

Personal de archivo clinico. Permitira el acceso a los expedientes clinicos
para su consulta.

Experto en metodologia de la investigacidn cientifica. Fungira como asesor en
la planeacion, disefio y estructuracion del protocolo, asi como experto en
metodologia se encargara del calculo de la muestra, proceso y analisis de los
resultados.

- Financiamiento:

Los urocultivos asi como de las pruebas de susceptibilidad a antibi6ticos son

realizados por el laboratorio de bacteriologia del Instituto Nacional de Pediatria
quien financia en su totalidad el protocolo.

-Conflicto de intereses.

Los investigadores responsables sefialan que no existe conflicto de intereses

para la realizacion de este estudio ni su publicacion.

METODOLOGIA

1)

2)

3)

4)

5)

Se realizara un listado en la base de datos de todos los pacientes que cuenten
con urocultivos con crecimiento de >100,000 unidades formadoras de
colonias (UFC) de E. coli reportados por el laboratorio de bacteriologia en el
Instituto Nacional de Pediatria de enero 2012 a diciembre 2013, los cuales se
procesan segun el diagrama de flujo del instructivo de trabajo del laboratorio
de bacteriologia (ver anexo 4).

Se revisara en el archivo clinico los antecedentes de cada paciente, anotando
en la hoja de recoleccion de datos la edad, sexo, el origen de la muestra y si
existen alteraciones de las vias urinarias asi como su descripcion.

Se anotara en la hoja de recoleccion de datos el nombre y el numero de
expediente de los pacientes con urocultivos con crecimiento de >100,000
UFC de E. coli.

Para la medicién de la susceptibilidad se reportaran los resultados
registrados por el Sistema de Microbiologia Automatizado BD Phoenix”, el
cual realiza el sistema de microdilucidn de antibioticos y es comparado con la
concentracion minima inhibitoria (MIC) de cada antibiético. Se registraran la
susceptibilidad a antibidticos de cada paciente, anotandose en la hoja de
recoleccion de datos de susceptibilidad a antibidticos, si es sensible, sensible
intermedio o resistente a los antibioticos que reporta el equipo.

Toda la informacion sera concentrada en la base de datos Excel y se realizara
el analisis estadistico a través del programa STATA v12.
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CALCULO DE LA MUESTRA

Debido a la prevalencia de la resistencia de la Escherichia coli a antibioticos
en urocultivos, se analizaran todos los reportes del laboratorio comprendidos entre
los afios 2012 y 2013 con la finalidad de conocer el comportamiento anual de dicha
condicidn.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizara un analisis univariado de pruebas de tendencia central para
conocer las caracteristicas de la muestra estudiada y para establecer el tipo de
distribucién de cada variable; tratindose de variables numéricas continuas con
tendencia a distribucion normal, se realizara el calculo de la media y desviacién
estandar como es en el caso de la variable edad; en el caso de variables cualitativas
con distribucién normal se obtendra su proporciéon (sexo, trastorno de vias
urinarias, infeccion de vias urinarias, origen de contacto y grado de resistencia).

En el caso de que variables a medir no tengan una distribucién con tendencia
a la normalidad, se estimara el valor minimo y el valor maximo y se calculara la
mediana.

Posteriormente se reportaran sus datos en cuadros de estadistica descriptiva
y se graficaran en la forma conveniente a cada analisis.

ASPECTOS ETICOS

En acuerdo con los principios y las directrices que establece las buenas
practicas clinicas (BPC) de conformidad con los principios enunciados en la
Declaracion de Helsinki de 1964, y cuyo objetico es la investigacion en Farmacologia
clinica, y con apoyo en lo previsto en la Ley General de Salud, en el reglamento de la
ley General de Salud en Materia de Prestacion de Servicios de Atencion Médica, y de
acuerdo a la declaracién de Helsinki, adoptada por la 182 deg; Asamblea Médica
Mundial (Helsinki 1964), revisada por la 292 deg; Asamblea Médica Mundial (Tokio,
1975) y enmendada por la 352 deg; Asamblea Médica Mundial (Venecia, 1983) y la
412 deg; Asamblea Médica Mundial (Hong Kong, 1989) donde debe prevalecer el
bienestar individual de los sujetos sometidos a estudio, por sobre los intereses de la
ciencia y de la comunidad, este protocolo se llevara a cabo con la estricta
observaciéon de los principios cientificos reconocidos y respeto por la integridad
fisica de los pacientes involucrados para la obtencién de resultados validos y
aplicables a nuestra poblacion de estudio de acuerdo a las buenas practicas clinicas.

1. Los estudios clinicos deben conducirse de acuerdo con los principios éticos
que tienen su origen en la declaracién de Helsinki y que son consistentes con
la Buena Practica Clinica y los requerimientos regulatorios aplicables.

2. Antes de que se inicie el estudio, se compararan los riesgos e inconveniencias
previsibles contra el beneficio anticipado para el sujeto de estudio y para la
sociedad.

3. Lainformacion no clinica y clinica disponible de este estudio de investigacion
solo sera utilizada en este proyecto.
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4. Este estudio se conducira en cumplimiento con el protocolo que recibid
previamente la aprobacion del comité académico.

5. Toda la informacion clinica del estudio se registrara, manejara y guardara de
manera tal que permita su reporte, interpretacion y verificacion de manera
precisa.

6. Se protegera la confidencialidad de los registros que pudieran identificar a
los sujetos, respetando las reglas de privacidad y confidencialidad, de
acuerdo con los requerimientos regulatorios aplicables.

CRONOGRAMA

Enero- Febrero 2014. Revision bibliografica sobre el tema.

Febrero- Marzo 2014. Realizacién de protocolo de investigacidn.
Marzo- Abril 2014. Revision de protocolo.
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RESULTADOS

Se recopilaron del laboratorio de bacteriologia del Instituto Nacional de
Pediatria un total de 718 muestras de urocultivos positivos para E. coli
correspondientes al periodo de enero de 2012 a diciembre de 2013, de los cuales:
182 corresponden a pacientes del sexo masculino (25.34%) y 536 del sexo femenino
(74.65%) mostrando una relacién de 1:2.9.

Distribucion por sexo

& Hombres

& Mujeres

Del total de 718 pacientes, 132 (18%) son <1 afio, 207 (29%) 1- 5 afios y 379
(53%) >5 anos.

Distribucion por edad

E <1 afio

& 1-5 afios
379

>5 afios
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- FRECUENCIA DE UROCULTIVOS EN PACIENTES CON Y SIN ALTERACIONES DE
LAS VIAS URINARIAS.

Del total de 718 urocultivos: 363 (50.55%) fueron reportados en pacientes
con alteraciones de las vias urinarias (CAVU) y 355 (49.44%) en pacientes sin
alteraciones de vias urinarias (SAVU).

Distribucion por presencia de
patologia urinaria agregada

K SAVU
L CAVU

En el grupo de pacientes sin alteraciones de vias urinarias (SAVU) 102 (29%)
son del sexo masculino y 253 (71%) del sexo femenino. En el grupo de pacientes
CAVU, 80 (22%) son del sexo masculino y 283 (78%) del sexo femenino.

Variable Sin alteraciones Con alteraciones
Frecuencia (%) Frecuencia (%)
N= 355 N =363
Hombres 102 (0,29) 80 (0,22)
Mujeres 253 (0,71) 283 (0,78)

Frecuencia de urocultivos de
pacientes SAVU y CAVU
distribuida por sexo

300
250 ——
200 ——
150
100 -

50 -

& Hombres

& Mujeres

Frecuencia

Sin alteraciones Con alteraciones
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Las edades en pacientes SAVU muestran una media de 5 (0- 18) afios y de 8
(0- 17) afios en urocultivos de pacientes CAVU.

VENE Sin alteraciones Con alteraciones

Mediana (min - max) Mediana (min - max)

N= 355 N =363

Edad (afios) 5(0 - 18) 8(0-17)

Los pacientes CAVU, dependiendo del tipo de alteracidn, se clasificaron en 3
diferentes grupos con dos categorias cada uno:

1) Por sitio anatémico de la alteracion.

d.

Renal. De los pacientes CAVU, 85 (23.41%) se reportan con alguna
alteracion renal; 37 (43%) de las muestras de los pacientes son de
origen ambulatorio y 48 (56%) de origen hospitalario.

La mediana de la edad en pacientes con alguna alteracion renal es de 8
(0- 17) anos. 20 (23%) pertenecen al grupo del sexo masculino y 65
(76%) al femenino.

Extrarrenal. 279 (76.86%) de los pacientes CAVU presentan
alteraciones extrarrenales; 195 (70%) de las muestras de los
pacientes con alguna alteracion de tipo extrarrenal son de origen
ambulatorio y 84 (30%) de origen hospitalario.

La mediana de la edad de los pacientes con alteraciones extrarrenales
es de 9 (0- 17) afos. 60 (21%) son del sexo masculino y 219 (78%)
del sexo femenino.

2) Por alteracion urinaria de tipo obstructivo y no obstructivo.

d.

Obstructivo. 153 (42.15%) de los pacientes CAVU presentan una
alteracion del tipo obstructivo; 107 (70%) de las muestras son
ambulatorias y 46 (30%) intrahospitalarias.

La media de la edad de los pacientes con alteraciones obstructivas es
de 7 (0- 17 afios). 32 (21%) son hombres y 121 (79%) son mujeres.
No obstructivo. 210 (57.85%) de los pacientes CAVU presentan este
tipo de alteracion; 124 (59%) de las muestras no obstructivas son de
origen ambulatorio y 86 (41%) hospitalario.

La media para la edad en estos pacientes es de 9 (0- 17) afios. 48
(23%) pertenecen al grupo masculinoy 162 (77%) al femenino.

3) Por alteracion urinaria de tipo congénito y adquirido.

d.

b.

Congénito. De los pacientes CAVU, 253 (69.69%) la presentan de
forma congénita; 175 (69%) de las muestras son de origen
ambulatorio y 78 (31%) hospitalario.

La media de la edad en pacientes con alteraciones urinarias de tipo
congénito es de 7 (0- 17) afios. 48 (19%) son del sexo masculinoy 205
(81%) son del sexo femenino.

Adquirido. 111 (30.57%) pacientes presentan alguna alteracion
urinaria de forma adquirida (no congénita); 56 (50%) de las muestras
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de los pacientes con alteraciones adquiridas son de origen
ambulatorio y 55 (49%) hospitalario.

La media para la edad de los pacientes con este tipo de alteraciones es
de 10 (0-17) anos. 32 (29%) de los pacientes pertenecen al grupo del
sexo masculino y 79 (71%) al femenino.

Renal Extrarenal Obstructivo  No obstructivo  Congénito Adquirido

Variable frecuencia (%) frecuencia (%) frecuencia (%) frecuencia (%) frecuencia (%) frecuencia (%)

N= 85 N= 279 N= 153 N= 210 N= 253 N=111

Sexo

Hombres  20(023)  60(021) 32(0,21)  48(023)  48(019)  32(0,29)

Mujeres  65(0,76)  219(0,78) 121(079) 162(0,77)  205(0,81)  79(0,71)

Origen muestra

Ambulatoria 37 043)  195(070) 107(070)  124(059)  175(069) 56 (050)

Hospitalaria  48(056)  84(030)  46(030)  86(041)  78(031)  55(049)

Origen de la muestra segun grupos
250
200
=
£ 150
]
g
E 100 & Ambulatoria
>0 7 B & Hospitalaria
0 -
N
& Q}\Q} &© &
<& N & o 53 S
& & ES & S
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- FRECUENCIA DE UROCULTIVOS POR ORIGEN DE LA MUESTRA.

431 (60.02%) provienen de pacientes ambulatorios y 287 (39.97%)
provienen de pacientes hospitalizados.

Distribucion por origen de la
muestra

& Ambulatoria

K Hospitalaria

De los pacientes hospitalizados, 101 (35%) urocultivos pertenecen al grupo
del sexo masculino y 186 (65%) al sexo femenino. En el grupo de pacientes
ambulatorios 81 (19%) son del sexo masculino y 351 (81%) del femenino.

Hospitalaria Ambulatoria
VEUEL] Frecuencia (%) Frecuencia (%)
N = 287 N =432
Sexo
Hombres 101 (0,35) 81(0,19)
Mujeres 186 (0,65) 351 (0,81)

Frecuencia de urocultivos de
pacientes hospitalizados y
ambulatorios distribuida por sexo

400
350 ——
300 ——

250 —
200 & Hombres

Frecuencia

150 & Mujeres
100

50

Hospitalaria Ambulatoria
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Las edades en pacientes hospitalizados muestran una mediana de 5 (0- 17)
afios y de 7 (0- 18) afios en urocultivos de pacientes ambulatorios.

Variable Hospitalaria Ambulatoria

Mediana (min - max) Mediana (min - max)
N= 287 N =432

Edad (anos) 5(0-17) 7(0-18)

De los ambulatorios 200 (56%) pacientes se reportan SAVU y 231 (64%)
CAVU. 287. Pacientes hospitalizados: 155 (44%) se reportan SAVU y 132 (36%)
CAVU.

Variable Sin alteraciones Con alteraciones
Frecuencia (%) Frecuencia (%)
N= 355 N =363
Ambulatoria 200 (0,56) 231 (0,64)
Hospitalaria 155 (0,44) 132 (0,36)

Frecuencia de urocultivos en
pacientes SAVU y CAVU distribuidos
por origen de la muestra

250
200
150
100 -

— & Ambulatoria

Frecuencia

& Hospitalaria

Sin alteraciones Con alteraciones

urinarias

- SENSIBILIDAD A ANTIBIOTICOS.
o Sensibilidad en el total de urocultivos.

De los 718 urocultivos de E. coli, los 5 antibioticos que con mayor frecuencia
se reportan sensibles por técnica de microdilucién comparativa con MIC son:
Meropenem 716 (99.72%) pacientes, Imipenem 713 (99.30%), Amikacina 698
(97.21%) pacientes, Nitrofurantoina 657 (91.50%) y Cefoxitina 600 (83.56%)
pacientes.

Antibidtico Sensible
Frecuencia (%)

N= 718
Amikacina 698 (97.21)
Ampicilina 111 (15.45)
Ampi/Sulbactam 135 (18.80)
Aztreonam 388 (54.03)
Cefazolina 310 (43.17)
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Cefepime 395 (55.01)
Cefoxitina 600 (83.56)
Ceftazidime 383 (53.34)
Ceftriaxona 376 (52.36)
Cefuroxime 357 (49.72)
Ciprofloxacina 342 (47.63)
Gentamicina 459 (63.92)
Imipenem 713 (99.30)
Levofloxacina 379 (52.78)
Meropenem 716 (99.72)
Nitrofurantoina 657 (91.50)
Piperacilina/Tazo. 508 (70.75)
Tetraciclina 192 (26.74)
Tobramicina 373 (51.94)
TMP/SMX 242 (33.70)

Frecuencia de antibidticos reportados
sensibles en urocultivos de E. coli
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o Resistencia en el total de los urocultivos.
Los 5 antibidticos a los que con mayor frecuencia se reporta resistencia en los
718 urocultivos fueron: Ampicilina 605 (84.26%) pacientes, Tetraciclina 505
(70.33%) pacientes, Ampicilina/Sulbactam 482 (67.13%) pacientes, TMP/SMX 477
(66.43%) y Cefazolina 388 (54.03%) pacientes.

Antibidtico Resistente
Frecuencia (%)

N= 718

Amikacina 11 (1.53)
Ampicilina 605 (84.26)
Ampi/Sulbactam 482 (67.13)
Aztreonam 309 (43.03)
Cefazolina 388 (54.03)
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Amikacina

Sensibilidad

agregada.

Cefepime 319 (44.42)
Cefoxitina 59 (8.21)
Ceftazidime 319 (44.42)
Ceftriaxona 331 (46.10)
Cefuroxime 346 (44.18)
Ciprofloxacina 359 (50)
Gentamicina 255 (35.51)
Imipenem 4 (0.55)
Levofloxacina 330 (45.96)
Meropenem 13 (1.81)
Nitrofurantoina 25 (3.48)
Piperacilina/Tazo. 124 (17.27)
Tetraciclina 505 (70.33)
Tobramicina 280 (38.99)
TMP/SMX 477 (66.43)

Frecuencia de antibiodticos reportados
resistentes en urocultivos de E. coli
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K Frecuencia de antibiéticos
reportados como resistentes

presencia de patologia urinaria

o Sensibilidad en pacientes sin alteraciones de vias urinarias
(SAVU).

Los antibidticos que con mayor frecuencia se reportan sensibles en
pacientes SAVU son: Meropenem 355 (99.1%) pacientes, Imipenem 353
(99%), Amikacina 348 (98%), Nitrofurantoina 327 (95%) y Cefoxitina 315
(89%) pacientes. Los antibioticos resistentes mas reportados en pacientes
SAVU son: Ampicilina 297 (83%) pacientes, Tetraciclina 235 (69%)
pacientes, TMP/SMX 242 (68%), Ampicilina/Sulbactam 231 (65%) y
Cefazolina 183 (51%) pacientes.
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Antibiotico Sensible Intermedia Resistente

Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 348 (0,98) 3(0,08) 5(0,01)

Ampicilina 58 (0,16) 1(0,03) 297 (0,83)
Ampi/Sulbactam 69 (0,19) 55 (0,15) 231 (0,65)
Aztreonam 195 (0,56) 3 (0,08) 147 (0,42)
Cefazolina 161 (0,45) 11 (0,03) 183 (0,51)
Cefepime 203 (0,57) 1(0,03) 152 (0,43)
Cefoxitina 315(0,89) 24 (0,06) 16 (0,04)
Ceftazidime 197 (0,57) 1(0,03) 148 (0,43)
Ceftriaxona 195 (0,55) 3 (0,08) 158 (0,44)
Cefuroxime 188 (0,53) 6 (0,2) 161 (0,45)
Ciprofloxacina 178 (0,50) 11 (0,03) 166 (0,47)
Gentamicina 238 (0,67) 1(0,03) 116 (0,33)
Imipenem 353 (0,99) 0 2 (0,05)

Levofloxacina 201 (0,57) 4(0,1) 150 (0,42)
Meropenem 355 (0,99) 0 11 (0,03)
Nitrofurantoina 327 (0,95) 10 (0,3) 6 (0,2)

Piperacilina/Tazo. 264 (0,74) 33 (0,9) 58 (0,16)
Tetraciclina 107 (0,31) 1(0,03) 235 (0,69)
Tobramicina 193 (0,55) 29 (0,8) 131 (0,37)
TMP/SMX 114 (0,32) 0 242 (0,68)

Sensibilidad a antibiéticos en pacientes sin
alteraciones de vias urinarias (SAVU)
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Cefoxitina
Ceftazidime
Ceftriaxona
Cefuroxime
Ciprofloxacina
Gentamicina
Imipenem
Levofloxacina
Meropenem
Nitrofurantoina
Piperacilina/
Tetraciclina
Tobramicina
TMP/SMX

o Sensibilidad en pacientes con alteraciones de vias urinarias

(CAVU).

Los antibidticos que mas se reportan sensibles en pacientes CAVU son:
Meropenem en 361 (99.1%) pacientes, Imipenem 360 (98.9%), Amikacina
350 (96%), Nitrofurantoina 330 (93%) y Cefoxitina 285 (79%) pacientes. Los
antibioticos que mas se reportan resistentes en pacientes CAVU son:
Ampicilina 308  (84%)  pacientes, Tetraciclina 270 (76%),
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Ampicilina/Sulbactam 251 (69%), TMP/SMX 235 (65%) y Cefazolina 205

(56%) pacientes.
Antibidtico Sensible Intermedia Resistente
Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 350 (0,96) 7 (0,02) 6 (0,02)
Ampicilina 53 (0,14) 2 (0,05) 308 (0,84)
Ampi/Sulbactam 66 (0,18) 46 (0,13) 251 (0,69)
Aztreonam 193 (0,54) 3 (0,08) 162 (0,45)
Cefazolina 149 (0,41) 8 (0,2) 205 (0,56)
Cefepime 192 (0,53) 4(0,1) 167 (0,46)
Cefoxitina 285 (0,79) 34 (0,9) 43 (0,11)
Ceftazidime 186 (0,52) 3 (0,08) 171 (0,48)
Ceftriaxona 181 (0,50) 8 (0,2) 173 (0,48)
Cefuroxime 169 (0,47) 7(0,2) 185 (0,51)
Ciprofloxacina 164 (0,45) 6(0,2) 193 (0,53)
Gentamicina 221 (0,61) 2 (0,05) 139 (0,38)
Imipenem 360 (0,99) 0 2 (0,05)
Levofloxacina 178 (0,49) 3 (0,08) 180 (0,50)
Meropenem 361 (0,99) 0 2 (0,05)
Nitrofurantoina 330 (0,93) 7(0,2) 19 (0,5)
Piperacilina/Tazo. 244 (0,68) 51 (0,14) 66 (0,18)
Tetraciclina 85 (0,24) 0 270 (0,76)
Tobramicina 180 (0,50) 33 (0,9) 149 (0,41)
TMP/SMX 128 (0,35) 0 235 (0,65)
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= Sensibilidad por clasificacion de alteraciones de vias
urinarias.

Renal. Los 5 antibioticos a los que con mas frecuencia
se reporta sensibilidad en los pacientes con alteraciones
urinarias de tipo Renal son: Meropenem 85 (100%)
pacientes, Imipenem 84 (99%) pacientes, Amikacina 81
(95%), Nitrofurantoina 71 (87%) y Cefoxitina 56 (66%)
pacientes. Se reporta resistencia principalmente en este
tipo de alteracion en los siguientes 5 antibioticos:
Ampicilina 76 (89%) pacientes, Ampicilina/Sulbactam
71 (83%), Tetraciclina 68 (83%), TMP/SMX 65 (76%) y
Cefuroxime 56 (67%).

Antibidtico Sensible Intermedia Resistente
Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 81 (0.95) 2(0.02) 2 (0.02)
Ampicilina 7 (0.08) 2(0.02) 76 (0.89)
Ampi/Sulbactam 7 (0.08) 7 (0.08) 71 (0.83)
Aztreonam 36 (0.43) 1(0.01) 46 (0.55)
Cefazolina 21(0.25) 1(0.01) 63 (0.74)
Cefepime 34 (0.40) 2(0.02) 49 (0.58)
Cefoxitina 56 (0.66) 16 (0.19) 13 (0.15)
Ceftazidime 31 (0.36) 2(0.02) 52 (0.61)
Ceftriaxona 29 (0.34) 5 (0.06) 50 (0.59)
Cefuroxime 26 (0.31) 2(0.02) 56 (0.67)
Ciprofloxacina 31 (0.36) 1(0.01) 53 (0.62)
Gentamicina 45 (0.53) 1(0.01) 39 (0.46)
Imipenem 84 (0.99) 1(0.01)
Levofloxacina 33 (0.39) 1(0.01) 51 (0.60)
Meropenem 85 (1.00)
Nitrofurantoina 71 (0.87) 2(0.02) 9(0.11)
Piperacilina/Tazo. 52 (0.61) 11 (0.13) 22 (0.26)
Tetraciclina 14 (0.17) 68 (0.83)
Tobramicina 32 (0.38) 12 (0.14) 41(0.48)
TMP/SMX 20 (0.24) 65 (0.76)
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Sensibilidad en alteraciones urinarias de
tipo renal.
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* Extrarrenal. Los 5 antibioticos mas frecuentemente
reportados como sensibles en pacientes con
alteraciones urinarias de tipo Extrarrenal son:
Imipenem 277 (99%) pacientes, Meropenem 277
(99%), Amikacina 270 (97%), Nitrofurantoina 260
(95%) y Cefoxitina 230 (83%) pacientes. Se reporta
resistencia principalmente en este tipo de alteracion en
los siguientes 5 antibidticos: Ampicilina 232 (83%)
pacientes, Tetraciclina 203 (74%),
Ampicilina/Sulbactam 180 (64%), TMP/SMX 171
(61%) y Cefazolina 142 (51%) pacientes.

Antibidtico Sensible Intermedia Resistente
Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 270 (0,97) 5(0,02) 4(0,01)
Ampicilina 47 (0,17) 232 (0,83)
Ampi/Sulbactam 60 (0,21) 39 (0,14) 180 (0,64)
Aztreonam 158 (0,57) 2(0,01) 116 (0,42)
Cefazolina 129 (0,4) 7 (0,05) 142 (0,51)
Cefepime 159 (0,57) 2(0,01) 118 (0,42)
Cefoxitina 230 (0,83) 18 (0,06) 30 (0,11)
Ceftazidime 156 (0,56) 1(0,01) 119 (0,43)
Ceftriaxona 153 (0,55) 3 (0,01) 123 (0,44)
Cefuroxime 144 (0,52) 5(0,02) 129 (0,46)
Ciprofloxacina 133 (0,48) 5(0,02) 141 (0,50)
Gentamicina 177 (0,64) 1(0,01) 100 (0,36)
Imipenem 277 (0,99) 1(0,01)
Levofloxacina 145 (0,52) 2(0,01) 130 (0,47)
Meropenem 277 (0,99) 2(0,01)
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Nitrofurantoina 260 (0,95) 5(0,02) 10 (0,04)
Piperacilina/Tazo. 193 (0,70) 4(0,14) 44 (0,16)
Tetraciclina 71(0,26) 203 (0,74)
Tobramicina 149 (0,54) 21(0,07) 108 (0,39)
TMP/SMX 108 (0,39) 171 (0,61)

Sensibilidad en alteraciones urinarias de
tipo Extrarrenal.
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Ceftazidime
Ceftriaxona
Cefuroxime
Ciprofloxacin
Gentamicina
Levofloxacina
Meropenem
Nitrofurantoi
Tetraciclina
Tobramicina

* Obstructivo. Los 5 antibidticos mas frecuentemente
reportados como sensibles en pacientes con
alteraciones urinarias de tipo Obstructivo son:
Meropenem 153 (100%) pacientes, Imipenem 152
(100%), Amikacina 151 (99%), Nitrofurantoina 142
(95%) y Cefoxitina 127 (83%) pacientes. Se reporta
resistencia principalmente en este tipo de alteracion
para los siguientes 5 antibidticos: Ampicilina 128 (84%)
pacientes, Tetraciclina 112 (75%),
Ampicilina/Sulbactam 101 (66%), TMP/SMX 96 (63%)
y Cefazolina 142 (51%) pacientes.

Amikacina 152 (0.99) 1(0.01)

Ampicilina 25 (0.16) 128 (0.84)
Ampi/Sulbactam 31 (0.20) 21(0.14) 101 (0.66)
Aztreonam 89 (0.59) 1(0.01) 60 (0.40)
Cefozalina 73 (0.48) 2(0.01) 77 (0.51)
Cefepime 88 (0.58) 1(0.01) 64 (0.42)
Cefoxitina 127 (0.83) 13 (0.08) 12 (0.08)
Ceftazidime 85 (0.56) 66 (0.44)
Ceftriaxona 85 (0.56) 2(0.01) 66 (0.43)
Cefuroxime 80 (0.53) 2(0.01) 70 (0.46)
Ciprofloxacina 75 (0.49) 2(0.01) 76 (0.50)
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Gentamicina 93 (0.61) 59 (0.39)
Imipenem 152 (1.00)

Levofloxacina 80 (0.53) 1(0.01) 71(0.47)
Meropenem 153 (1.00)

Nitrofurantoina 142 (0.95) 2(0.01) 6 (0.04)
Piperacilina/Tazo. 113 (0.74) 16 (0.11) 23 (0.15)
Tetraciclina 37 (0.25) 112 (0.75)
Tobramicina 82 (0.54) 13 (0.08) 57 (0.38)
TMP/SMX 57 (0.37) 96 (0.63)

Sensibilidad en alteraciones urinarias de
tipo Obstructivo.
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* No obstructivo. Los 5 antibidticos mas frecuentemente
reportados como sensibles en pacientes con
alteraciones urinarias de tipo No obstructivo son:
Meropenem 208 (99%) pacientes, Imipenem 208
(99%), Amikacina 198 (94%), Nitrofurantoina 188
(91%) y Cefoxitina 158 (75%) pacientes. Se reporta
resistencia principalmente en este tipo de alteracion
para los siguientes 5 antibiéticos: Ampicilina 180 (86%)
pacientes, Tetraciclina 158 (77%),
Ampicilina/Sulbactam 150 (71%), TMP/SMX 139
(66%) y Cefazolina 128 (61%) pacientes.

Antibiético Sensible Intermedia Resistente
Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 198 (0.94) 6 (0.03) 6 (0.03)
Ampicilina 28 (0.13) 2(0.01) 180 (0.86)
Ampi/Sulbactam 35 (0.17) 25(0.12) 150 (0.71)
Aztreonam 104 (0.50) 2(0.01) 102 (0.49)
Cefazolina 76 (0.36) 6 (0.03) 128 (0.61)
Cefepime 104 (0.49) 3(0.01) 103 (0.49)
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Cefoxitina 158 (0.75) 21(0.10) 31(0.15)
Ceftazidime 101 (0.48) 3 (0.01) 105 (0.50)
Ceftriaxona 96 (0.46) 6 (0.03) 107 (0.51)
Cefuroxime 89 (0.43) 5(0.03) 115 (0.55)
Ciprofloxacina 89 (0.42) 4 (0.02) 117 (0.56)
Gentamicina 128 (0.61) 2(0.01) 80 (0.38)
Imipenem 208 (0.99) 2 (0.01)

Levofloxacina 98 (0.47) 2(0.01) 109 (0.52)
Meropenem 208 (0.99) 2 (0.01)

Nitrofurantoina 188 (0.91) 5(0.02) 13 (0.06)
Piperacilina/Tazo. 131 (0.63) 35 (0.17) 43 (0.21)
Tetraciclina 48 (0.23) 158 (0.77)
Tobramicina 98 (0.47) 20 (0.09) 92 (0.44)
TMP/SMX 71(0.34) 139 (0.66)

Sensibilidad en alteraciones urinarias de
tipo No obstructivo.

250
8 200
9
£ 150
.-
S 100 _
&= 50 , . I le “ Sensible
o Ll IERORE R HE LN NR R NE ) W U0 | —
w © = T O © O ®© O © © (3} T < @©@ m X<
EEZECEEEEEEEEEEEEREES .
=L esg==58.=2¢ =908 g%C = 9B ® =T n Resistente
E2 288X ESEELELEREES
S22 S S S ECLEEREEsSEEa
Es 99 8 5 5 g =8 o ¢F £ o s
EEZ R IOCLEeEEST £ E = = a2 5 =
< < & © Uwagegmgmeamgi—
“ 2 O 3 = g F &
O — =
Z

* Congénito. Los 5 antibioticos mas frecuentemente
reportados como sensibles en pacientes CAVU de tipo
Congénito son: Meropenem 251 (99%) pacientes,
Imipenem 250 (98%) pacientes, Amikacina 245 (97%),
Nitrofurantoina 231 (93%) y Cefoxitina 206 (82%)
pacientes. Se reporta resistencia principalmente en este
tipo de alteracion para los siguientes 5 antibioticos:
Ampicilina 207 (82%) pacientes, Tetraciclina 183
(74%), Ampicilina/Sulbactam 160 (63%), TMP/SMX
158 (63%) y Cefazolina 129 (51%) pacientes.
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Antibiotico Sensible Intermedia Resistente

Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 245 (0,97) 4(0,01) 4(0,01)

Ampicilina 44 (0,17) 2(0,01) 207 (0,82)
Ampi/Sulbactam 56 (0,22) 37 (0,15) 160 (0,63)
Aztreonam 149 (0,60) 2(0,01) 99 (0,40)
Cefazolina 116 (0,46) 7 (0,03) 129 (0,51)
Cefepime 151 (0,60) 1(0,01) 101 (0,40)
Cefoxitina 206 (0,82) 18 (0,07) 28 (0,11)
Ceftazidime 145 (0,58) 1(0,01) 104 (0,42)
Ceftriaxona 142 (0,56) 5(0,02) 106 (0,42)
Cefuroxime 134 (0,53) 4(0,02) 114 (0,45)
Ciprofloxacina 126 (0,50) 2(0,01) 125 (0,49)
Gentamicina 166 (0,66) 1(0,01) 85 (0,34)
Imipenem 250 (0,99) 2(0,01)

Levofloxacina 133 (0,53) 3 (0,01) 115 (0,46)
Meropenem 251 (0,99) 2(0,01)

Nitrofurantoina 231(0,93) 4(0,01) 14 (0,06)
Piperacilina/Tazo. 176 (0,70) 29 (0,11) 47 (0,19)
Tetraciclina 65 (0,26) 183 (0,74)
Tobramicina 137 (0,54) 21(0,08) 94 (0,37)
TMP/SMX 95 (0,37) 158 (0,63)

Sensibilidad en alteraciones congénitas
de vias urinarias
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Imipenem
Meropenem
Pipe/Tazo
Tetraciclina
Tobramicina
TMP/SMX

* Adquirido. Los 5 antibidticos mas frecuentemente
reportados como sensibles en pacientes con
alteraciones urinarias de tipo Adquirido son:
Meropenem 251 (99%) pacientes, Imipenem 250
(98%), Amikacina 245 (94%), Nitrofurantoina 231
(93%) y Cefoxitina 206 (82%) pacientes. Se reporta
resistencia principalmente en este tipo de alteracion
para los siguientes 5 antibidticos: Ampicilina 207 (82%)
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pacientes, Tetraciclina 183 (74%),
Ampicilina/Sulbactam 160 (63%), TMP/SMX 158
(62%) y Cefazolina 129 (51%) pacientes.

Antibidtico Sensible Intermedia Resistente
Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 245 (0,94) 3 (0,03) 3(0,03)
Ampicilina 44 (0,17) 2(0,01) 207 (0,82)
Ampi/Sulbactam 56 (0,22) 37 (0,15) 160 (0,63)
Aztreonam 149 (0,60) 2(0,01) 99 (0,40)
Cefazolina 116 (0,46) 7 (0,03) 129 (0,51)
Cefepime 151 (0,60) 1(0,01) 101 (0,40)
Cefoxitina 206 (0,82) 18 (0,07) 28 (0,11)
Ceftazidime 145 (0,58) 1(0,01) 104 (0,42)
Ceftriaxona 142 (0,56) 5(0,02) 106 (0,42)
Cefuroxime 134 (0,53) 4(0,02) 114 (0,45)
Ciprofloxacina 126 (0,50) 2(0,01) 125 (0,49)
Gentamicina 166 (0,66) 1(0,01) 85 (0,34)
Imipenem 250 (0,99) 2(0,01)
Levofloxacina 133 (0,53) 3 (0,01) 115 (0,46)
Meropenem 251(0,99) 2(0,01)
Nitrofurantoina 231(0,93) 4(0,01) 14 (0,06)
Piperacilina/Tazo. 176 (0,70) 29 (0,11) 47 (0,19)
Tetraciclina 65 (0,26) 183 (0,74)
Tobramicina 137 (0,54) 21(0,08) 94 (0,37)
TMP/SMX 95 (0,38) 158 (0,62)

Sensibilidad en alteraciones urinarias de

tipo Adquirido.
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Sensibilidad a antibidticos segin origen de la muestra.

o Sensibilidad en pacientes hospitalizados.

Los antibioticos que con mayor frecuencia se reportan como sensibles
en pacientes hospitalizados son: Meropenem 285 (99.1%) pacientes,
Imipenem 283 (99%), Amikacina 271 (94%), Nitrofurantoina 259 (92%) y
Cefoxitina 200 (70%) pacientes. Los antibidticos que mas se reportan como
resistentes en pacientes hospitalizados son: Ampicilina 274 (95%)
pacientes, Ampicilina/Sulbactam 243 (85%), Cefazolina 283 (83%)
pacientes, Tetraciclina 229 (82%) pacientes y Cefuroxime 230 (80%).

Antibiético Sensible Intermedia Resistente
Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)

Amikacina 271 (0,94) 8 (0,03) 8(0,03)
Ampicilina 12 (0,04) 1(0,003) 274 (0,95)
Ampi/Sulbactam 1(0,05) 28 (0,10) 243 (0,85)
Aztreonam 71(0,25) 1(0,003) 211 (0,75)
Cefazolina 47 (0,16) 1(0,003) 238 (0,83)
Cefepime 65 (0,23) 3(0,01) 219 (0,76)
Cefoxitina 200 (0,70) 47 (0,16) 39 (0,14)
Ceftazidime 63 (0,22) 2 (0,001) 217 (0,77)
Ceftriaxona 57 (0,20) 7(0,02) 223 (0,78)
Cefuroxime 54 (0,19) 2 (0,001) 230 (0,80)
Ciprofloxacina 69 (0,24) 7(0,02) 211 (0,74)
Gentamicina 132 (0,46) - 154 (0,54)
Imipenem 283 (0,99) - 3(0,01)
Levofloxacina 85 (0,30) 4(0,01) 197 (0,69)
Meropenem 285 (0,99) - 2 (0,001)
Nitrofurantoina 259 (0,92) 10 (0,04) 11 (0,04)
Piperacilina/Tazo. 166 (0,58) 45 (0,16) 74 (0,26)
Tetraciclina 51(0,18) - 229 (0,82)
Tobramicina 71(0,25) 31(0,11) 184 (0,64)
TMP/SMX 76 (0,26) - 211 (0,74)
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Sensibilidad a antibiéticos en pacientes

hospitalizados
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o Sensibilidad en pacientes ambulatorios.

Los antibioticos que con mayor frecuencia se reportan como sensibles
en pacientes ambulatorios son: Meropenem 431 (99.1%) pacientes,
Imipenem 430 (99%), Amikacina 427 (98%), Nitrofurantoina 398 (95%) y
Cefoxitina 400 (93%) pacientes. Los antibidticos que mas se reportan como
resistentes en pacientes ambulatorios son: Ampicilina 331 (77%) pacientes,
Tetraciclina 276  (66%)  pacientes, TMP/SMX 266  (62%),
Ampicilina/Sulbactam 239 (55%) y Cefazolina 150 (34%) pacientes.

Antibiético Sensible Intermedia Resistente
Frecuencia (%) Frecuencia (%)  Frecuencia (%)
Amikacina 427 (0,98) 2 (0,004) 3(0,007)
Ampicilina 99 (0,23) 2 (0,005) 331(0,77)
Ampi/Sulbactam 120 (0,28) 73(0,17) 239 (0,55)
Aztreonam 317 (0,75) 5(0,01) 98 (0,23)
Cefozalina 263 (0,61) 18 (0,04) 150 (0,34)
Cefepime 330 (0,76) 2 (0,005) 100 (0,23)
Cefoxitina 400 (0,93) 11(0,02) 20 (0,05)
Ceftazidime 320 (0,75) 2 (0,005) 102 (0,24)
Ceftriaxona 319 (0,74) 4(0,01) 108 (0,25)
Cefuroxime 303 (0,70) 11(0,03) 116 (0,27)
Ciprofloxacina 273 (0,63) 10 (0,02) 148 (0,34)
Gentamicina 327 (0,76) 3(0,007) 101 (0,23)
Imipenem 430 (0,99) - 1(0,002)
Levofloxacina 294 (0,68) 3(0,007) 133 (0,31)
Meropenem 431 (0,99) - 1(0,002)
Nitrofurantoina 398 (0,95) 7(0,02) 14 (0,03)
Piperacilina/Tazo. 342 (0,79) 39 (0,09) 50 (0,12)
Tetraciclina 141 (0,34) 1(0,002) 276 (0,66)
Tobramicina 302 (0,70) 31(0,07) 96 (0,23)
TMP/SMX 166 (0,38) - 266 (0,62)
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Sensibilidad a antibioticos en pacientes
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DISCUSION

Las infecciones de vias urinarias (IVU) son un padecimiento infeccioso de alta
prevalencia en la edad pediatrica.(®)

La literatura reporta a Escherichia coli como el agente causal mas frecuente
de las IVU, con una frecuencia de 50 hasta 80%/(¢ 17), Debido al uso inadecuado de
antibidticos, se ha producido una alta resistencia de E. coli, haciendo necesario
investigar su sensibilidad en un hospital de 3er nivel para establecer una pauta
terapéutica adecuada.

En el presente estudio se muestra que la prevalencia de las IVU por E. coli en
el Instituto Nacional de Pediatria (INP), en el periodo comprendido de enero de
2012 a diciembre de 2013, es en relacién hombre: mujer de 1:2.9, similar a la
reportada en la literatura(®. Esta relacién hombre: mujer se asocia al mecanismo de
acceso de E. coli por via ascendente a la uretra femenina descrito anteriormente.(1°)

Los pacientes masculino y femeninos mayores de 5 afios, fue el grupo de edad
que con mayor frecuencia (53%) se reporta en los urocultivos recabados en INP.

La prevalencia de la resistencia de E. coli a antibiéticos indicados en IVU en
pacientes pediatricos en el INP en el periodo de enero de 2012 a diciembre 2013 fue
mas alta a la esperada, como ejemplo tenemos a Ciprofloxacino y Ceftriaxona con
resistencia de 50% y 46% respectivamente.

Los antibioticos con mayor sensibilidad reportada en el total de las muestras
son, de administracion parenteral: Meropenem, Imipenem, Amikacina, y Cefoxitina;
de administracion oral: Nitrofurantoina

Los antibidticos mas resistentes en el total de las muestras de E. coli en

urocultivos fueron, de administracién parenteral: Cefazolina; de administracion
oral: Ampicilina, Ampicilina/Sulbactam, Tetraciclina y TMP/SMX.
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El 60% de las muestras provienen de pacientes ambulatorios en donde el
64% pertenecen a pacientes que cursan con alguna alteracién de vias urinarias, esto
debido a la atencion en el INP de pacientes en seguimiento de infecciones y
alteraciones urinarias en la consulta externa por parte de los servicios de urologia e
infectologia respectivamente.

Los antibidticos se reportan, de forma estadisticamente significativa, con
mayor sensibilidad en las muestras de pacientes ambulatorios comparada con las
muestras de pacientes intrahospitalarios (p=0.00).

La resistencia de E. coli a antibioticos en urocultivos de pacientes
intrahospitalarios en el INP en el periodo de 2012 y 2013 es significativamente
mayor comparada con la de pacientes ambulatorios (p=0.00).

Ampicilina, TMP/SMX y Tetraciclina reportan la mayor resistencia en
muestras de origen ambulatorio que en intrahospitalario (p=0.001).

La mayor resistencia para Ampicilina y TMP/SMX en pacientes ambulatorios
se explica debido a la probable administracion previa de estos antibioticos en el
medio médico ambulatorio.

Del total de muestras recabadas el 50.5% corresponde a pacientes con
alteraciones de las vias urinarias, mostrando una distribucién equitativa. La
proporcion tan elevada de muestras de pacientes con alteraciones de vias urinarias
comparada con la poblacion general se explica debido a las caracteristicas del INP
como sitio de concentracién para este tipo de patologias.

La prevalencia de la resistencia de E. coli a antibidticos en urocultivos de
pacientes con alteraciones de las vias urinarias (CAVU) del Instituto Nacional de
Pediatria en el periodo de 2012 y 2013 no mostré diferencias significativas
estadisticamente comparada con pacientes sin alteraciones de las vias urinarias
(SAVU).

La sensibilidad en las muestras de pacientes con alteraciones urinarias
tampoco mostraron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
clasificacion Renal/Extrarrenal, Obstructivo/No obstructivo y Congénito/Adquirido.

CONCLUSIONES

Meropenem, Imipenem, Amikacina, Nitrofurantoina y Cefoxitina mostraron
ser los antibidticos mas sensibles en todos los grupos de muestras positivas para E.
coli recabadas (ambulatorios, hospitalarios, sin alteraciones de vias urinarias y con
alteraciones de vias urinarias).

E. coli muestra una prevalencia de resistencia en urocultivos de hasta 84% en
algunos antibidticos (Ampicilina). Algunos antibiéticos que frecuentemente son
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prescritos también reportan una alta resistencia como el TMP/SMX (66%),
Ciprofloxacino (50%) y Ceftriaxona (46%).

La resistencia de E. coli a antibioticos en urocultivos de pacientes
hospitalizados es mayor que la de pacientes ambulatorios.

La resistencia de E. coli a antibidticos en urocultivos de pacientes con
alteraciones de las vias urinarias no mostr6 ser mayor en pacientes con alteraciones

de vias urinarias que aquellos pacientes que no la tienen.
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Anexo 1. Métodos dia;

ongsticos de alteraciones de las vias urinarias.

Nombre

Descripcion y método

Alteraciones que detecta

Ultrasonido

Técnica diagnostica por imagen, no invasiva,
la cual utiliza ondas sonoras de alta frecuencia
para crear imagenes bidimensionales o
tridimensionales.

Método: Se realiza en tiempo real con una
sonda - transductor de preferencia entre 3y 9
mHz de frecuencia con el que se realiza
rastreo de fosas renales y hueco pélvico
adquiriendo las imagenes necesarias para el
diagnostico. De ser necesario se utiliza
doppler color y/o doppler pulsado para mejor
caracterizacion de algunas imagenes.

Hidronefrosis,
malformaciones congénitas,
cicatrices renales, estenosis,
calculos, anatomia vesical y
presencia de orina residual,
alteraciones anatomicas
secundarias a reflujo,
masas.

Tomografia axial
computarizada

Técnica de imagen que utiliza radiacion X
para obtener cortes o secciones anatdmicas,
mediante detectores de radiacidn en
movimiento de rotacion alrededor del cuerpo
y la representacién de la imagen posterior a
un proceso de reconstruccion por algoritmos
llevados a cabo por una computadora.
Método: Se realiza barrido helicoidal a
diferentes valocidades dependiendo del
numero de detectores del tomdgrafo en si. Se
debe realizar inicialmente un barrido simple
(sin medio de contraste) en la zona a estudiar,
abdomen incluyendo hueco pélvico y
posteriormente un segundo barrido en el
mismo sitio con medio de contraste
intravenoso. El numero de fases contrastadas
(arterial, venoso, tardio y de eliminacion)
dependera de la indicacién de cada paciente.
Cuando se utiliza medio de contraste el sitio
ideal de inyeccion es el brazo con un calibre
de preferencia entre 19 y 23 G. El medio de
contraste debe ser siempre hidrosoluble no
ionico.

Hidronefrosis,

malformaciones congénitas,
cicatrices renales, estenosis,
valvas, calculos, anatomia
vesical, alteraciones
anatémicas secundarias a
reflujo, masas.

Centellografia con
acido
dimercaptosuccinico
Tc99

Técnica de imagen mediante la utilizacion del
radioisotopo acido dimercaptosuccinico con
tecnecio 99 (DMSA- Tc99).

Método: Se administra via intravenosa y
posteriormente ingresa a las células tubulares
proximales, es metabolizado dentro de las
mismas y eliminado a través de los sistemas
colectores. Las imagenes se obtienen al
registrar la radiacion mediante una
gammacamara.

Pielonefritis, cicatrices
renales corticales.
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Cistouretrografia
miccional

Técnica de radiodiagnoéstico que utiliza la
administracion de un medio de contraste
intravenoso o intravesical y su posterior
evaluacion a través de imagenes consecutivas.
Método: Se realiza bajo control fluoroscépico
adquiriendo habitualmente imagenes en
antero-posterior, oblicuas y a veces lateral del
sitio anatémico de uretra, vejiga y en algunos
casos uréteres.

Método: Se realiza administrando material de
contraste hidrosoluble a través de sonda
uretral o vesical hasta distender por completo
la vejiga; posteriormente se valora la
morfologia y funcidon vesical y uretral. Se
adquieren imagenes de llenado vesical
transmiccionales y postmiccion.

Grados de reflujo
vesicoureteral (L, IL, III, IV y
V) segun la clasificacion
internacional.

Resonancia
magnética

Método de imagen de alta resolucion que
utiliza un campo electromagnético y su
posterior analisis y reconstruccién por
ordenadores.

Método: Se realizan multiples secuencias para
la adquisicion en diferentes planos de
abdomen y hueco pélvico.

Se pueden obtener cortes axiales, coronales y
sagitales en fase simple o contrastado (con
gadolinio IV). El numero de secuencias
dependera de la indicacion de cada paciente.

Hidronefrosis,
malformaciones congénitas,
estenosis, valvas, cicatrices
renales, calculos, anatomia
vesical, alteraciones
anatémicas, masas.
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Anexo 2. Criterios de interpretacion de la Concentracion Minima Inhibitoria
(CMI) para prueba de resistencia a antibidticos para E. coli.

Grupo Nombre Criterio de interpretacion de CMI (pg/ml)
antibidtico S I R
Penicilinas Ampicilina <8 16 >32
Piperacilina <16 32- 64 >128
Mecilinam <8 16 >32
Combinacion Amoxicilina- <8/4 16/8 >32/16
inhibidor de acido
betalactamasa | clavulanico
Ampicilina- <8/4 16/8 >32/16
sulbactam
Piperacilina- <16/4 32/4-64/4 >128/4
tazobactam
Ticarcilina- <16/2 32/2-64/2 >128/2
clavulanato
Cefalosporinas | Cefazolina <2 4 >8
parenterales Cefalotina <8 16 =32
Cefepime <8 16 >32
Cefotaxima/ <1 2 >4
Ceftriaxona
Cefotetan <16 32 >64
Cefoxitina <8 16 >32
Cefuroxime <8 16 =32
Ceftazidima <4 8 =16
Cefamandol <8 16 >32
Cefmetazol <16 32 >64
Cefonicid <8 16 =32
Cefoperazona <16 32 >64
Ceftizoxima <1 2 >4
Moxalactam <8 16- 32 >64
Cefalosporinas | Cefuroxime <4 8-16 >32
orales Loracarbef <8 16 >32
Cefaclor <8 16 =32
Cefdinir <1 2 >4
Cefixime <1 2 >4
Cefpodoxime <2 4 >8
Cefprozil <8 16 =32
Cefetamet <4 8 =16
Ceftibuten <8 16 >32
Monobactamicos | Aztreonam <4 8 =16
Doripenem <1 2 >4
Ertapenem <0.5 1 >2
Imipenem <1 2 24
Meropenem <1 2 24
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Aminoglucésidos | Gentamicina <4 8 =16
Tobramicina <4 8 >16
Amikacina <16 32 >64
Kanamicina <16 32 >64
Netilmicina <8 16 >32
Streptomicina | - - -
Tetraciclinas Tetraciclina <4 8 >16
Doxiciclina <4 8 >16
Minociclina <4 8 >16
Fluoroquinolonas | Ciprofloxacino | <1 2 >4
Levofloxacino <2 4 >8
Ofloxacino <2 4 >8
Norfloxacino <4 8 >16
Enoxacino <2 4 >8
Gatifloxacino <2 4 >8
Gemifloxacino | <0. 0.5 >1
Grepafloxacino | <1 2 >4
Quinolonas Cinoxacino <1 32 >64
Ac. Nalidixico <1 - >32
Inh. folatos TMP/SMX <2 24/76
Sulfonamidas <2 - >514
Trimetoprim <8 - 216
Fenicoles Cloranfenicol <8 16 >32
Fosfomicinas Fosfomicina <6 128 >256
Nitrofuranos Nitrofurantoina | <3 64 >128




Anexo 3. Hoja de captura de datos. Hoja 1

INSTITUTO NACIONAL DE PEDIATRIA

“Prevalencia de la resistencia de Escherichia coli a antibiéticos en urocultivos del aflo
2012- 2013 en poblacion pediatrica en un hospital de tercer nivel en México.”

FICHA DE IDENTIFICACION
(Favor de llenar correctamente los datos y marque M en el cuadro correspondiente).

Nombre:
Apellido paterno Apellido materno Nombre(s)
Expediente:
Edad:
Anos Meses
Sexo: OMasculino OFemenino
Origen de la muestra: OlIntrahospitalario OAmbulatorio
ANTECEDENTES
Alteraciones urinarias: O Si* ONo
*Alteraciones urinarias: ORenales OExtrarrenales
OObstructivos ONo obstructivos
OCongénitos OAdquiridos
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Anexo 3. Hoja de captura de datos. Hoja 2

Nombre del paciente:
Expediente:

SUSCEPTIBILIDAD A ANTIBIOTICOS

ANTIBIOTICO SENSIBLE INTERMEDIO | RESISTENTE

Amikacina

Ampicilina

Ampi/Sulbactam

Aztreonam

Cefazolina

Cefepime

Cefoxitina

Ceftazidime

Ceftriaxona

Cefuroxime

Ciprofloxacina

Gentamicina

Imipenem

Levofloxacino

Meropenem

Nitrofurantoina

Piperacilina/Tazo

Tetraciclina

Tobramicina

TMP/SMX
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Anexo 4. Diagrama de flujo para procesamiento de muestras de orina para cultivo
(Instructivo de trabajo, laboratorio de Bacteriologia, Subdireccion de Servicios
Auxiliares de Diagnéstico y Tratamiento).

Muestra de orina

J

Sembrar con asa
calibrada de 0.01 ml

!

Medios de clutivo:

¢ Agar sangre

e Agar CLED

e Agar Sabouraud

e Agar Fenil- Etanol

.

Incubar de 16- 24h a
352C + 2°C

¥

POSITIVO

¥

Se cuenta el nimero de colonias de
acuerdo a los criterios de Kassar (1956).

¥

Se ponen placas del sistema
Phoenix para la identificacién y
sensibilidad.

.

*Se envia la requisicion con el nimero de
colonias (UFC/ml) la identificacién del
microorganismo y sensibilidad a antibidticos.

Reporte final.

50



	Portada

	Índice

	Resumen

	Protocolo de Investigación

	Planteamiento del Problema    Justificación

	Preguntas de Investigación   Hipótesis

	Objetivo General    Objetivos Específicos   Material y Métodos

	Diseño del Estudio   Definición operacional de las Variables

	Recursos Materiales y Humanos

	Metodología

	Calculo de la Muestra    Análisis Estadístico   Aspectos Éticos

	Cronograma

	Resultados

	Discusión

	Conclusiones

	Bibliografía 
	Anexos


