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RESUMEN

OBJETIVO: Describir la resistencia antimicrobiana de los agentes causantes de infeccion
del tracto urinario en pacientes pediatricos del Hospital General San Juan de Dios durante
el afio 2015. POBLACION Y METODOS: Estudio descriptivo transversal retrospectivo. Se
obtuvo una muestra probabilistica aleatoria simple de 239 resultados de urocultivos
positivos para obtener datos de resistencia antimicrobiana, uropatégenos y sensibilidad
antibidtica, asi mismo fue necesario revisar cada expediente clinico para obtener datos tales
como edad y sexo. RESULTADOS: El sexo predominante fue el femenino con 127 casos
(57.7%). El grupo etario mas afectado fue el de la nifiez con 139 (58.2%), seguido por los
lactantes con 56 (23.4%), mientras que los neonatos representaron Unicamente 28 casos
(11.7%). El uropatégeno mas frecuente fue E. Coli con 128 (53.6%), seguido por klebsiella
con 44 (18.4%) y Pretous con 9 (3.8%), el porcentaje restante (24.3%) se debieron a otros
uropatégenos, tales como: Pseudomona, Acinobacter, Serratia y Enterobacter. De los 239
urocultivos positivos 196 (82%) de ellos fueron multiresistentes y anicamente 22 (10%) no
presentaron ninguna resistencia antimicrobiana. El uropatégeno que mayor
multiresistencia presenté fue E. Coli con 111 (56.7%). Los antibidticos amoxicilina-
clavulanico y trimetropim-sulfametoxazol presentaron baja sensibilidad para E. Coli con
28.9% y 26.6%, respectivamente. Los antibiéticos que presentaron mayor sensibilidad
antibiética fueron meropenem representado por el 99.2% y nitrofurantoina con 82.8% de
los casos. CONCLUSIONES: El agente mas frecuente de infecciones de las vias urinarias
pediatricas fue Escherichia coli, este mismo uropatégeno presento el mayor nivel de
resistencia. Los antibioticos con mayor sensibilidad a los uropatégenos mas frecuentes

fueron meropenem, nitrofurantoina, amikacina y ciprofloxacina.

PALABRAS CLAVES: Infeccion urinaria, pediatria, resistencia antimicrobiana.
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1. INTRODUCCION

La infeccién del tracto urinario es considerada la segunda patologia infecciosa mas
frecuente que afecta en la edad pediatrica.! Es la enfermedad infecciosa renal mas comun
en niflos presentando altos indice de recurrencia y si no es tratado de manera adecuada,
los pacientes pueden evolucionar a hipertension arterial e insuficiencia renal crénica.* Su
tratamiento inicial es frecuentemente empirico, por lo que la eleccion del antimicrobiano
se basa en la epidemiologia y patrones de susceptibilidad locales;? sin embargo es
necesario realizar urocultivo para el diagnéstico definitivo.® En la eleccién del antibiético
debe tenerse en cuenta la etiologia mas probable y su perfil tedrico de sensibilidad a
antimicrobianos.* Los microorganismos causantes de Infecciones del tracto urinario son
predominantemente bacterias gram negativas, siendo Escherichia coli el principal agente

etioldgico de ITU en la infancia (70-90% de los casos). ®

Segun estudios realizados en México, E. coli presenta alto porcentaje de resistencia a
ampicilina y a trimetroprim-sulfametoxazol (TMP-SMX), por lo que estos antibidticos no
resultan adecuados como tratamientos empiricos.* Otros paises de otros continentes
como Espafia mantienen una alta actividad frente a E. coli utilizando cefalosporinas de
segunda y tercera generacion, fosfomicina, aminoglucésidos y amoxi-clavulanico. No
obstante, la combinacion amoxi-clavulanico presenta en algunas areas porcentajes de
resistencia crecientes. Igualmente, la resistencia a las cefalosporinas de primera
generacién es muy variable, y ha ascendido en algunas areas hasta niveles que pueden
comprometer su uso empirico.* Actualmente, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
considera que: el uso abusivo de los antibidticos es una de las principales causas del
incremento de la resistencia bacteriana y uno de los mayores problemas de salud publica.
Por lo que es importante mantener una vigilancia de los perfiles de resistencia bacteriana
en ITU gue permita dar orientaciones terapéuticas a nivel local y nacional, con lo cual se

puede evitar la seleccién y diseminacién de cepas resistentes. ©

En Guatemala, se han hecho pocos estudios al respecto y en su mayoria son estudios
gue abarcan a la poblacién adulta. Por lo que surge la interrogante ¢ Cual es la resistencia

antimicrobiana de los agentes causantes de infeccion del tracto urinario pediatrico?






2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo general
Describir la resistencia antimicrobiana de los agentes causantes de infeccion del

tracto urinario en pacientes pediatricos del Hospital General San Juan de Dios
durante el afio 2015.

2.2 Objetivos especificos

e Determinar el uropatégeno mas frecuente de infeccion el tracto urinario.

e Determinar el uropatégeno con mayor resistencia antimicrobiana.

e Establecer el antibiético con mayor sensibilidad.






3. MARCO TEORICO

3.1 Infeccidn del tracto urinario
Se define como la colonizacion, invasién y multiplicacion, en la via urinaria de
microorganismos patdégenos especialmente bacterias que habitualmente provienen de
la region perineal (via ascendente), si bien existe la posibilidad muy infrecuente de
infeccion por via sistémica (via hematégena) o directa (cirugia e instrumentacion
urolégica, trauma abdominal), que sobrepasa los mecanismos de defensa del
huésped, y produce una reaccién inflamatoria y alteraciones morfolégicas y
funcionales, con una respuesta clinica que afecta con mayor o menor frecuencia a

personas de uno u otro sexo Yy diferentes grupos poblacionales. ’

3.2 Epidemiologia (impacto de la enfermedad)
La ITU es la segunda causa mas frecuente de infeccion bacteriana en nifios. Su
tratamiento inicial es frecuentemente empirico, por lo que la eleccion del
antimicrobiano se basa en la epidemiologia y patrones de susceptibilidad locales.? La
ITU representa una de las principales fuentes de exposicibn a antibiéticos en la
poblacién pediatrica.® Existe resistencia antibiética lo cual es un serio problema de
salud, sobre todo en pacientes con recurrencia de episodios y anomalias del sistema
urinario.® El riesgo de que la ITU recurra es 10 a 30%, en los siguientes 6 a 18

meses.1°

Afecta con mayor frecuencia a los varones en los primeros tres meses de vida;
posteriormente se produce un incremento progresivo con predominio de nifias a partir
del primer afio de vida, con alta probabilidad de recurrencia (>30%) por reinfecciones
con microorganismos distintos al de la primera manifestacion, especialmente durante
el primer afio tras el episodio inicial. Aunque pueden existir recaidas en los primeros 3
a 6 meses posteriores al episodio de ITU y generalmente son causadas por la misma

cepa del episodio original.*

El grupo etario de 0 a 2 afios es de particular importancia ya que presenta mayor
riesgo a dafio renal debido a su sintomatologia inespecifica dificultando el

diagnostico.®



La Asociacion Espafola de Pediatria (AEP) indica que un 50-80% de los nifios con
ITU febril tiene afectacion renal aguda, de los cuales 20% aproximadamente
desarrollaran afectacion cicatricial parenquimatosa, lo que supone un 10-15% de
todos los pacientes, y en menor proporcién y segun el grado de afectacion,
hipertension arterial (HTA), proteinuria y progresion del dafio renal. La prevalencia de
reflujo vesicoureteral (RVU) diagnosticado tras una ITU oscila entre el 18 y el 38%,

siendo mucho menor la de otras uropatias subsidiarias de intervencién quirtrgica.*?

3.3 Etiologia y factores de riesgo
El tratamiento de la ITU debe ser instaurado con frecuencia de forma empirica, en
ausencia de informaciéon sobre el agente etiologico implicado y su sensibilidad a los
distintos antimicrobianos habitualmente empleados. Aungue en el manejo de la ITU en
la infancia, a diferencia de la edad adulta, es comun la realizaciéon de urocultivo, en
ocasiones el alto grado de sospecha clinica o el estado del paciente requiere la
instauracion de antibioterapia empirica. En la eleccién de antibiético debe tenerse en
cuenta la etiologia mas probable y su perfil teérico de sensibilidad a antimicrobianos,
adaptando posteriormente el tratamiento a la evolucion y el resultado de los estudios

microbiolégicos.*

Los microorganismos causantes de Infecciones del tracto urinario son
predominantemente bacterias gram negativas provenientes del tracto gastrointestinal,
siendo Escherichia coli el principal agente etioldgico de ITU en la infancia (70-90% de
los casos), por lo que su patrén de sensibilidad va a determinar habitualmente la
eleccion terapéutica empirica; ®> El predominio de E. coli se ve reducido en ciertas
circunstancias, en las que otros microorganismos incrementan su presencia. La
exposicidn previa a antibiéticos, el antecedente de hospitalizacién o la existencia de
anomalias urinarias incrementan la probabilidad de que otros microorganismos. *
Segun estudios realizados en México, E. coli presenta alto porcentaje de resistencia a
ampicilina y a trimetroprim-sulfametoxazol (TMP-SMX), por lo que estos antibiéticos
no resultan adecuados como tratamientos empiricos, a pesar de que la resistencia a
TM-SMX se ha reducido algo en los Gltimos afios.*

Entre los antibi6ticos que en Espafia mantienen una alta actividad frente a E. coli se
encuentran las cefalosporinas de segunda y tercera generacion, fosfomicina,

aminoglucésidos y amoxi-clavulanico. No obstante, la combinacion amoxi-clavulanico
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presenta en algunas &reas porcentajes de resistencia crecientes. Igualmente, la
resistencia a las cefalosporinas de primera generacién es muy variable, y ha

ascendido en algunas areas hasta niveles que pueden comprometer su uso empirico.*

En el porcentaje restante estan: Proteus mirabilis, Proteus vwvulgaris, Klebsiella
pneumoniae, Streptococcus faecalis, Pseudomonas aeruginosa.®

Proteus mirabilis tiene un perfil de sensibilidad similar al de E. coli, aunque en algunas
series de urocultivos de poblacion general y pediatrica ha mostrado una menor
sensibilidad a fosfomicina. La infeccién por Proteus mirabilis ocurre con mayor
frecuencia en los varones, probablemente por la presencia de este germen en el saco
balanoprepucial.*

Klebsiella pneumoniae presenta resistencia natural a la ampicilina, y mantiene una alta
sensibilidad a otros antibiéticos habitualmente activos frente a ella. La aparicion de
cepas de Klebsiella productoras de betalactamasas de espectro amplio puede explicar
gue algunas series, fundamentalmente con casuistica hospitalaria, muestren un
descenso importante de la sensibilidad a cefalosporinas.*

Pseudomonas aeruginosa mantiene una buena sensibilidad a carbapenémicos
(imipenem y meropenem), piperacilina-tazobactam, ceftazidima, tobramicina vy

amikacina. *

Entre los gram positivos es posible encontrar Staphylococcus saprophyticus y
Enterococcus spp. Otros agentes menos frecuentes son estreptococos del grupo B,
en los recién nacidos, y Staphylococcus aureus, en pacientes con enfermedad renal
cronica que desarrollan pielonefritis y abscesos.*?

Otros microorganismos poco frecuentes son los siguientes: Enterobacter cloacae,
Streptococcus agalactiae, Serratia marcescens, Morganella morganii, Citrobacter spp.

y Acinetobacter spp.*

En la eleccibn de tratamiento empirico se debe considerar que, aunque las
cefalosporinas de segunda y tercera generacion presentan un perfil discretamente
mejor que amoxi-clavulanico para enterobacterias, solo amoxi-clavulanico permite
cubrir un eventual, aunque poco frecuente, Enterococcus faecalis. Es importante
valorar también que el antecedente de antibioterapia, hospitalizacion o anomalias
urinarias incrementa el riesgo de que el agente etioldgico sea resistente a antibioticos

de uso habitual.*



Teniendo en cuenta que ningun antibiético garantiza una cobertura al 100% de todos
los posibles microorganismos, se debe considerar en casos de ITU de alto riesgo
asociaciones de antibiéticos.*

En la infancia se debe considerar tener que recurrir a carbapenémicos para cubrir
posibles microorganismos multirresistentes (cepas de Klebsiella con betalactamasas
de espectro amplio, Acinetobacter o Pseudomonas). *

Segun un estudio realizado por la Universidad de Chile en el afio 2012, etiologia y
perfil de resistencia antimicrobiana en infeccién del tracto urinario en nifios en Valdivia
donde los resultados fueron los siguientes: E. colirepresenté 81,2% de los
uropatégenos aislados, con un alto porcentaje de resistencia a ampicilina y a
cefalosporinas de primera generaciéon. Estos datos son preocupantes puesto que son,
con frecuencia, el antimicrobiano de uso empirico para el manejo de ITU, alcanzando
una resistencia superior a 30% en pacientes ambulatorios, hecho similar a lo descrito
en otros estudios a nivel de Chile. Obteniendo excelente sensibilidad para
nitrofurantoina, pero se debe recordar que su uso estd limitado a infeccién urinaria
baja y profilaxis en los casos con indicacion.?

Proteus spp. evidencié un alto porcentaje de resistencia a nitrofurantoina, también se
evidencié mayor resistencia de este microorganismo a ampicilina, cefalosporinas de

segunda generacion y cotrimoxazol.?

De acuerdo a la literatura los siguientes son factores de riesgo para presentar ITU,
entre ellos se encuentran los siguientes:

. ITU previa.

. Historia de fiebre recurrente sin foco.

. Diagnéstico antenatal de anomalia renal.

. Antecedente familiar de reflujo vésico ureteral (RVU) o enfermedad renal.

. Masa abdominal (tumores de la infancia en fosas renales).

. Anomalias del tubo neural.

. Mal desarrollo pondoestatural.'*

En los primeros afios de vida se dan algunas circunstancias que favorecen la
contaminaciéon perineal con flora del intestino, como son la incontinencia fecal, la

exposicion a las heces en los pafiales y la fimosis fisiolégica. *°
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La zona periuretral esta colonizada por bacterias anaerdbicas y aerdbicas procedentes
del tracto gastrointestinal que forman parte de la barrera defensiva frente a los
microorganismos patégenos. Algunas circunstancias, como el uso de ciertos pafiales
en poblacion pediatrica no continente o la infestacion por Enterobius vermicularis
(oxiuros), especialmente en nifias escolares, pueden romper el equilibrio de dicha
barrera y constituir factores de riesgo de ITU, al favorecer la colonizacion periuretral
por bacterias patégenas procedentes de las heces.*

Los lactantes varones no circuncidados tienen un riesgo especial de colonizacion
uretral y vesical debido a que la superficie interna del prepucio constituye un buen
reservorio para los microorganismos, y éstos pueden ascender a través de la via
urinaria a través de un flujo retrogrado de orina que se crea al final de la miccién. Una
vez colonizada la vejiga, la probabilidad de que se establezca una ITU y las
caracteristicas de la misma dependera de una serie de factores propios del paciente y
de otros relativos a la bacteria implicada.*® Durante el primer afio de vida los nifios no
circuncidados tienen una probabilidad de presentar una primera ITU 9 veces superior
a la de los nifios circuncidados.*

Las nifias tienen de 2 a 4 veces mas riesgo de ITU lo cual se asocia a uretra femenina

mas corta.”

La obstruccién del tracto urinario con estasis de la orina, ya sea debido a un proceso
mecanico en relacibn con alguna anomalia congénita (hidronefrosis,
ureterohidronefrosis, duplicidades, ureteroceles, valvulas, etc.), o a un problema
funcional en relacion por ejemplo con una disfuncién vesical, es uno de los factores
mas importantes que predispone a la ITU y al dafio renal. ElI volumen residual
aumentado Yy la distensién vesical como consecuencia de una obstruccién favorecen la

multiplicaciéon bacteriana.*

El diagnéstico y tratamiento precoz de ITU ha demostrado ser determinante para
evitar la aparicion de cicatrices renales, por lo tanto, es importante identificar en la
historia y en el examen fisico factores de riesgo y elementos clinicos que sugieren una
anormalidad de la via urinaria que favorezca la primo infeccién y la recurrencia de
ITU.1
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3.4 Manifestaciones clinicas

3.4.1 Segun patologia
Existen tres formas basicas de ITU: pielonefritis, cistitis y bacteriuria asintomética.®

3.4.1.1 Pielonefritis
La clinica se caracteriza por alguno de los siguientes sintomas o por todos
ellos: dolor abdominal o en fosa lumbar, fiebre, malestar, nauseas, vomitos
y en ocasiones, diarrea. Los recién nacidos pueden mostrar sintomas
inespecificos, como rechazo parcial del alimento, irritabilidad y pérdida de
peso. La pielonefritis es la infeccion bacteriana grave mas frecuente en los
lactantes menores de 24 meses que presentan fiebre sin un foco claro.
Estos sintomas son indicativos de infeccion bacteriana de las vias urinarias

altas.®

3.4.1.2 Cistitis
Existe una afectacion de la vejiga urinaria, y se caracteriza por los
siguientes sintomas: disuria, urgencia miccional, polaquiuria, dolor supra
pubico, incontinencia y mal olor de la orina. La cistitis no causa fiebre ni da
lugar a lesion renal. Sin embargo, el mal olor de la orina no es un signo

especifico de una ITU.3

3.4.1.3 Bacteriuria asintomatica
Se define como la colonizacién de la orina por un mismo germen en un
numero significativo de colonias en dos 0 mas muestras y en ausencia total
de sintomas urinarios y generales. La bacteriuria asintomatica es una
entidad especialmente importante en la infancia, sobre todo en nifias en

edad escolar.®

3.5.2 Segun Edad
En general, el cuadro clinico sugerente de ITU es variable, siendo mas especifico
en la medida en que el nifio es mayor y puede verbalizar sus sintomas. Por lo que
se debe sospechar de ITU en neonatos y lactantes que se vean enfermos, con o

sin fiebre, y que no tengan una causa clara para su compromiso clinico. En todo
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caso debe siempre considerarse como una causa a descartar en todo nifio febril

sin foco claro.*

3.5.2.1 Recién nacidos
Habitualmente parecen gravemente enfermos, con signos sugerentes de
sepsis, alternando irritabilidad con letargia, rechazo de alimentacion,
vomitos, diarrea, ictericia; la fiebre puede estar ausente o presentarse con
hipotermia. En aproximadamente un tercio de los RN con ITU coexiste una
bacteriemia provocando un cuadro muy severo con sindrome séptico y

ocasionalmente meningitis.**

3.5.2.2 Lactantes
Destacan signos de enfermedad sistémica, fiebre, vomitos, dolor
abdominal, irritabilidad, peso estacionario. Algunos padres logran percibir la
orina de mal olor. Aun con sospechas de infeccién fuera del tracto urinario,
como respiratorio o0 gastrointestinal, no debe eliminarse la posibilidad de

gue exista una ITU en nifios pequefios.!!

3.5.2.3 Preescolares y nifilos mayores
Habitualmente presentan sintomas referidos a la via urinaria como disuria,
poliaquiuria, urgencia miccional y ocasionalmente enuresis. Cuando hay
compromiso renal, ademas del dolor en la(s) fosa(s) lumbar(es), coexisten
usualmente sintomas sistémicos como fiebre, compromiso general y

vomitos. !

Es importante considerar que en la poblacién pediatrica de 0-24 meses de
edad, la presencia de fiebre > 39 °C durante mas de 48 horas, sin foco
aparente de fiebre, es la manifestacion clinica mas util para identificar una
ITU, y en pacientes pediatricos mayores de 24 meses de edad, la presencia
de dolor abdominal, dolor lumbar, disuria, polaquiruia o ambos y la
aparicion de nueva incontinencia son los sintomas mas Utiles para detectar

una ITU.#
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3.6 Diagndstico

3.6.1 Historia clinica

3.6.1.1 Anamnesis
En todos los nifios con sospecha de infeccién urinaria debe recogerse por
tanto informacion sobre los siguientes factores de riesgo de ITU y/o de
patologia subyacente:
e Flujo urinario escaso y/o distension vesical.
e Disfuncion del tracto urinario inferior y/o estrefiimiento.
e Historia sugerente de ITU previa o ITU previa confirmada.
e Episodios recurrentes de fiebre de causa desconocida.
e Diagnostico prenatal de malformacién nefrourolégica.
e Historia familiar de RVU o de enfermedad renal cronica.

e Retraso pondoestatural.t?

3.6.1.2 Exploracién fisica
Diversos hallazgos en la exploracién pueden estar presentes en nifios con
ITU, o motivar su sospecha diagndstica. Sucede asi con la presién arterial
elevada o la talla y el peso bajos. El pufio percusion renal positiva es un
signo sospechoso de pielonefritis aguda, pero también es posible
demostrar dolor o la presencia de masas (vesical o renal) con la palpacion
abdominal, observar lesiones espinales o apreciar alteraciones en los

genitales externos (fimosis, balanitis, vulvovaginitis, dermatitis del pafial).*?

3.6.2 Examenes de gabinete
En la infancia, a diferencia de lo que ocurre en otros grupos de edad, se suele
considerar necesario realizar confirmaciéon microbiol6gica del diagnéstico de
infeccién urinaria. Un diagnéstico valido de infeccién del tracto urinario (ITU) resulta
esencial para evitar procedimientos diagnosticos o terapéuticos inapropiados por
exceso o por defecto. Por ello, resulta de gran importancia la recogida de muestras

de orina adecuadas para su cultivo.*
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3.6.2.1 Gram de orina sin centrifugar
Es un método rapido y econémico que orienta la seleccion del tratamiento
antibiotico empirico. Una gota de orina sin centrifugar se extiende sobre
una lamina portaobjetos y se realiza la coloracién de gram; al observar una
bacteria por campo se correlaciona con un cultivo de mas de 105
UFC/mL.Y

3.6.2.2 Tirareactiva

La reduccion de nitratos a nitritos puede utilizarse como un marcador
altamente especifico de bacteriuria (97%), con un valor predictivo positivo
cercano al 94%, sin embargo, su sensibilidad es baja, por cuanto depende
de la retencion en la vejiga (minimo 4 h) y del microorganismo infectante
(hay que tener en cuenta que Enterococcus sp. y Staphylococcus
saprophyticus no producen nitrato reductasa).®

La base quimica de la prueba de nitrito es la capacidad de ciertas bacterias
de reducir el nitrato, un constituyente normal de la orina, a nitrito, que
normalmente no aparece en la orina. El nitrito se detecta por la reaccion
de Greiss, en la que este componente en pH acido reacciona con una
amina aromatica (acido para-aranilico o sulfanilamida) para formar un
compuesto diazonio que a continuaciébn reacciona con compuestos
tetrahidrobenzoquinolina para producir un colorante azoico de color rosa.
Para evitar las reacciones fala positiva en muestras contaminadas
externamente, la sensibilidad de la prueba se estandarizo para
corresponder con un criterio cuantitativo del cultivo bacteriano de 100 000
microorganismos por milimetro. Si bien pueden producirse tonos diferentes
de rosa, la prueba no mide el grado de bacteriuria y se considera que
cualquier tono de rosa representa una cantidad clinicamente significativa

de bacterias. Lo resultados se informan como negativo o positivo.

Otro parametro importante es la deteccion de esterasa leucocitaria con la
tira reactiva, que mide la produccién de esta enzima en leucocitos enteros
o lisados. La reaccion con tira reactiva usa la accion de la esterasa
leucocitaria para catalizar la hidrolisis de un éster acido embebido en la

almohadilla reactiva para producir un compuesto aromatico y acido. El
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compuesto aromatico se combina con una sal de diazonio presente en la
almohadilla para producir un colorante azoico violeta.

La reaccion de esterasa leucocitaria es la que necesita mas tiempo de
todas las reacciones con tira reactiva (2 minutos). Lo resultados se
informan como trazas, escasa, moderada y abundante o trazas +, ++, +++.
La lectura de trazas puede no ser significativa y deben repetirse en una

muestra reciente.®

3.6.2.3 Analizadores automaticos
Estos sistemas permiten la deteccion rapida de bacterias y leucocitos
mediante citometria de flujo, uso de imagenes digitales, tincion con
colorantes fluorescentes, etc. De acuerdo con el modelo y la tecnologia
empleada, la sensibilidad oscila entre el 68 y el 95%, y la especificidad se
encuentra alrededor del 80%. Una recomendacion clave es utilizar puntos
de corte de acuerdo con el tipo de paciente que se recibe en la institucion,

y conocer claramente la linealidad de los equipos empleados.*’

3.6.2.4 Urocultivo
Es la prueba definitiva para el diagndstico de ITU, orientando el tratamiento
segun el antibiograma, por lo que se recomienda su realizacion siempre
gue sea posible. Es especialmente necesario en los siguientes pacientes y
situaciones:
* Pacientes que todavia no han alcanzado el control de la miccion.
* Pacientes con riesgo de enfermedad grave.
» Sospecha clinica de pielonefritis aguda.

« Discordancia entre la clinica y los hallazgos del analisis de la orina.®

3.6.3 Estudio por imagenes
El objetivo de los estudios de imagen en nifios con una ITU es identificar las

anomalias anatémicas que predisponen a la infeccion.*?

3.6.3.1 Ecografia renal
Aporta informacién sobre los rifiones (ndimero, tamafio, situacion y
caracteristicas del parénquima), la via urinaria (dilatacion, duplicidad) y la

vejiga (ureterocele, residuo miccional, engrosamiento de la pared,
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sedimento urinario). Es poco sensible para detectar cicatrices renales
leves, reflujo vesicoureteral y pielonefritis aguda (PNA), aunque puede
resultar Gtil el uso de técnicas de potenciacion (powerDoppler) para
aumentar el rendimiento de la ecografia en el diagndstico de PNA, pues en
el caso de estar alterada por su alta especificidad evitaria la necesidad de

una gammagrafia renal en fase aguda.'?

3.6.3.2 Cistografia
En funcion del tipo de sustancia utilizada para su realizacién, se dispone de
los siguientes tipos de cistografia: radiolégica convencional o CUMS,
isotépica directa (CID) e indirecta (Cll) y ecocistografia. La CUMS permite
el estudio anatomico de la via urinaria. La CID tiene una rentabilidad similar
a la CUMS pero utiliza menor dosis de radiacién. La Cll no precisa sondaje
vesical y puede realizarse en nifilos continentes, pero es menos sensible
gue las anteriores para detectar reflujo de bajo grado. La ecocistografia
alcanza un rendimiento diagnéstico comparable a las otras técnicas solo

con personal entrenado.*?

Es la prueba de eleccion para el diagnostico de RVU y para establecer su
grado. Es también la prueba de eleccidén para detectar obstruccion del
tracto urinario inferior, especialmente la provocada por valvas de uretra

posterior.*?

3.6.3.3 Gammagrafia renal DMSA
Es la prueba de referencia para el diagnéstico de PNA (realizada en fase
aguda, después de las primeras 48 horas y dentro de los primeros siete
dias de la ITU) y de afectacion cicatricial parenquimatosa (realizada en fase
tardia, al menos seis meses después de la ITU). Aporta informacién sobre
la extension de la lesién y la funcion renal diferencial de cada rifién. Una
gammagrafia patolégica en fase aguda es predictiva de RVU de alto grado
(IV-V) que tiene mayor riesgo de provocar dafio renal y acompafiarse de
ITU recurrente, con una sensibilidad y valor predictivo negativo superior al
90% en la mayoria de estudios, aunque con alto coste y radiacién global

realizandola por protocolo en toda ITU febril. Cuando existe un reflujo
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vesico ureteral, suele practicarse una gammagrafia con DMSA para valorar

la presencia de cicatrices renales.*?

3.7 Tratamiento
La cistitis aguda debe ser tratada con prontitud para evitar su posible progresion hacia
una pielonefritis. Si los sintomas son graves, debe obtenerse una muestra de orina
para su cultivo e iniciarse el tratamiento de inmediato. Si los sintomas son leves o el
diagndstico incierto, el tratamiento puede posponerse hasta conocer los resultados del
cultivo que debe repetirse si éstos son dudosos. Cuando se inicia el tratamiento antes
de tener los resultados del cultivo y el antibiograma, un ciclo de 3 a 5 dias de
tratamiento con trimetoprim-sulfametoxazol resulta eficaz frente a la mayoria de las

cepas de Escherichia coli.?

La nitrofurantoina (5-7 mg/kg/24 horas repartida en 3-4 dosis) es también eficaz, y
tiene la ventaja de ser activa frente a microorganismos del grupo Klebsiella y
Enterobacter. La amoxicilina (50 mg/kg/24 horas) también es eficaz como tratamiento

inicial, pero no presenta ventajas claras sobre las sulfamidas o la nitrofurantoina.®

En las infecciones febriles agudas, sugestivas de pielonefritis, es preferible un ciclo de
10-14 dias de antibioticos de amplio espectro que puedan alcanzar unos niveles
tisulares adecuados. Los nifios deshidratados, que presenten vomitos, que no puedan
tomar liquidos, que sean menores de 1 mes o en los que exista la posibilidad de una
urosepsis, deben ser ingresados en un hospital para su rehidratacion y tratamiento

antibiético intravenosos.®

Es preferible el tratamiento parenteral con ceftriaxona (50-75 mg/kg/24 horas, sin
superar los 2 g) o ampicilina (100 mg/kg/24 horas) con un aminoglucésido como
gentamicina (3 a 5 mg/kg/24 horas repartida de una a tres dosis). Debe tenerse en
cuenta la posible ototoxicidad y nefrotoxicidad de los aminoglucésidos, y se deben
controlar las concentraciones séricas de creatinina y gentamicina antes del tratamiento
y diariamente a lo largo de éste. El tratamiento con aminoglucésidos es especialmente
eficaz frente al género Pseudomonas. La alcalinizaciéon de la orina con bicarbonato
sédico aumenta su eficacia en las vias urinarias. Las cefalosporinas de tercera
generacion, como la cefixima, son tan eficaces como la ceftriaxona parenteral frente a

diferentes microorganismos gram negativos, aparte del género Pseudomonas.?
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Algunos autores las consideran como tratamiento oral de eleccion. La nitrofurantoina
no debe emplearse de forma rutinaria en nifios con una ITU febril puesto que no
alcanza unas concentraciones tisulares renales suficientes. Los nifios con un absceso
renal o perirrenal, o con infeccion de unas vias urinarias obstruidas, a menudo
requieren un drenaje quirtrgico o percutdneo, ademas de un tratamiento antibiético y

otras medidas de sostén.®

En un nifio con ITU recurrentes resulta de utilidad la identificacion de factores
predisponentes. Muchas nifias en edad escolar padecen una disfuncién miccional,
cuyo tratamiento suele reducir la probabilidad de ITU recurrentes. Algunos nifios con
ITU orinan con poca frecuencia, y muchos también padecen un estrefiimiento grave.
El asesoramiento de los padres y pacientes para tratar de establecer unos patrones
miccional y defecatorio mas normales puede ayudar a controlar las recurrencias.
También suele ser eficaz la profilaxis de la reinfeccién con trimetoprim-sulfametoxazol
o nitrofurantoina a un tercio de la dosis terapéutica normal, una vez al dia. La profilaxis
con amoxicilina o cefalexina puede ser también eficaz, pero el riesgo de ITU
intercurrentes puede ser mas alto, puesto que pueden inducirse resistencias

bacterianas.®

3.8 Resistencia antimicrobiana

La resistencia bacteriana a los antibioticos se entiende cuando los microorganismos
sobreviven a una concentracion de antibiético mayor a la que se puede alcanzar in
vivo. Es decir que al manejar cierta cantidad de antibiético llega un momento en que
ya no se puede aumentar esta cifra por su toxicidad o por que se excreta con cierta
rapidez y ya no se puede alcanzar mayor concentracion a nivel sanguineo. Esto
significa un tope o concentracion maxima que se puede obtener en sangre, y si los
microorganismos sobreviven a esa cantidad colocada en una caja de Petri 0 en un
tubo de ensayo quiere decir gue por mas que se use ese antibiotico no se obtendra el
efecto deseado, porque no se puede alcanzar la mayor concentracién requerida para
inhibir el crecimiento del microorganismo. Por lo tanto, el microorganismo es
resistente.'®

La medicina actual se desarrolla en medio de una crisis global de resistencia a los
antimicrobianos, descrita para patdégenos tanto en el ambiente hospitalario como

ambulatorio. Muchos de estos patdgenos son resistentes a varias clases de
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antimicrobianos y es, cada vez mas comun, que sean resistentes a practicamente
todos los antibacterianos disponibles dejando escasas alternativas para el tratamiento
de las infecciones causadas por ellos, la mayoria de las veces muy graves.®

En los udltimos afios se ha observado en muchos hospitales y clinicas privadas
variaciones significativas en la susceptibilidad microbiana, observandose la aparicién
progresiva de resistencia a las cefalosporinas de primera, segunda y tercera
generacion, fluoroquinolonas y otros antibiéticos comunmente empleados en el
tratamiento empirico de la infeccion del tracto urinario.®

Si bien la gran mayoria de las ITU se resuelven adecuadamente gracias al tratamiento
antimicrobiano, pero pueden ocurrir complicaciones, tales como la infeccion
recurrente, infeccién renal, infecciobn severa con septicemia, e incluso muerte. Un
diagnéstico rapido y el inicio precoz de una terapia antibiética adecuada permiten

minimizar el riesgo de desenlaces adversos.?°

Entre los diversos factores que han contribuido al incremento significativo de la
aparicion de resistencia bacteriana podemos mencionar la presion selectiva ejercida al
prescribir formal o libremente medicamentos para uso terapéutico, la utilizacion
generalizada de antimicrobianos en pacientes inmunocomprometidos y en la unidad
de cuidados intensivos, el uso de dosis 0 duracion inadecuada y el desconocimiento
de los perfiles de sensibilidad de los microorganismos aislados. La resistencia

bacteriana tiene una base genética intrinseca y una adquirida. 2

3.8.1 Antecedentes

La resistencia antimicrobiana tiene un impacto negativo en varios aspectos: generan
una mayor morbilidad, mortalidad, demanda y gasto sanitario, ademas de deterioro
de la eficacia del tratamiento de futuros pacientes. El uso de antibidtico puede
promover la aparicion de resistencia bacteriana favoreciendo la mutacién de
bacterias y/o seleccionando cepas resistentes preexistentes.??

El aumento de la resistencia bacteriana a los antimicrobianos limita la
administracion de antibiéticos baratos y de espectro limitado, lo que afecta el costo y
el acceso a la atencién, por lo que se sugiere al médico: a) guie su prescripcion de
acuerdo con los patrones de resistencia bacteriana que existen en su comunidad,
para lo cual debe monitorizar y detectar los cambios en la susceptibilidad, y b) si la

resistencia a trimetoprim-sulfametoxazol es < 10-20%, se use de primera eleccién.?
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Existen varios estudios en otros paises que evidencian la amenaza creciente de la
resistencia antimicrobiana. En Espafia, en el Hospital Puerta de Hierro en el servicio
de pediatria se realizé un estudio longitudinal de todos los menores de 14 afios
diagnosticados de ITU durante el afio 2009. Se analizaron los datos de sensibilidad
a antimicrobianos de los patdgenos urinarios mas importantes, el seguimiento
posterior y la presencia de cicatrices. Las bacterias aisladas con mayor frecuencia
fueron: Escherichia coli (80%) Proteus mirabillis (9,7%) y Klebsiella pneumoniae
(4,2%). En el antibiograma, E. coli present6 una alta sensibilidad frente a fosfomicina
(99,1%), cefotaxima (98,2%) cefuroxima (97,3%) y gentamicina (95,6%). La
sensibilidad obtenida frente a amoxicilina-clavulanico fue del 83,2%, mientras que la

obtenida frente a cotrimoxazol fue del 78,9%.%*

En paises suramericanos se han realizado estudios relacionados como en Chile,
que se realizdé un estudio en la unidad operativa de nefrologia pediatrica y en el
laboratorio de la clinica médica Cayetano Heredia, que incluia niflos de 1 mes hasta
5 afios donde Escherichia coli (63,1%) fue el microorganismo mas frecuente en
todos los grupos. Y la resistencia antibiética fue: ampicilina 80,6%, cefalotina 59%,
amoxicilina/clavulanico 55,4%, trimetoprima-sulfametoxazol 51,6%, acido nalidixico
51%, cefalexina 40%, cefotaxima 31%, cefuroxima 29,8%, ceftriaxona 28,6%,
ceftazidima 27,3%, norfloxacino 21,2%, ciprofloxacino 21,1%; y con menos

resistencia fueron nitrofurantoina 17%, gentamicina 13,2%, amikacina 1%.°

Otro estudio realizado en Colombia, en el hospital universitario de Neiva en donde
se incluian pacientes menores de 14 afios con diagnéstico de ITU confirmada por
urocultivo en el servicio de infectologia pediatrica desde el 1 de junio de 2010 hasta
el 31 de mayo de 2011; mostr6 que el germen que predominé dentro del analisis de
los urocultivos fue Escherichia coli con un 77%, seguida de Klebsiella pneumoniae
con un 8%, datos que coinciden con la literatura. Evaluando la sensibilidad
antibidtica, la ampicilina y el trimetropim sulfametoxazol mostraron resistencias de
62% y 59% respectivamente. Del grupo de las cefalosporinas, la cefalotina mostro

solo una sensibilidad del 55%. %°

En Perq, se realizé un estudio transversal retrospectivo en pacientes pediatricos
entre 1 mes y 17 afios con urocultivo positivo mas antibiograma, que fueron

atendidos en el Hospital Arzobispo Loayza en los afios 2011 y 2012. Dado que se
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observé una mayor sensibilidad a nitrofurantoina (86.7%) y gentamicina (76.9%),
sensibilidad intermedia a TMP-SMX (32.7%), y resistencia a ampicilina (46.9%) y
ceftriaxona (30.09%) y que el agente etiolégico méas frecuente de infecciones
urinarias fue Escherichia coli (87%), el cual presenté sensibilidad frente a
nitrofurantoina (100%) y gentamicina (80.6%), sensibilidad intermedia a TMP-SMX
(37.6%), y resistencia a ampicilina (50%) y ceftriaxona (33.7%). Concluyeron que el
agente etioldgico principal fue Escherichia coli, el cual posee una buena sensibilidad
frente a nitrofurantoina y gentamicina, y una moderada resistencia frente a

ampicilina y ceftriaxona.

También en el Caribe se han realizado estudios ejemplo de ello: el Hospital
pediatrico "Juan Manuel Marquez" de Cuba que en el afio 2010 revisaron urocultivos
positivos, procedentes de nifios con diagnéstico presuntivo de ITU. Los
microorganismos uropatdégenos mas frecuentes encontrados fueron: Escherichia
coli con franco predominio en ambos sexos, seguido por Klebsiella spp., también en
ambos sexos, Proteus spp., en hombresy Serratia spp, en mujeres. El principal
agente causal, Escherichia coli, tuvo una susceptibilidad por encima del 80 % a
meropenem, cloranfenicol, nitrofurantoina, amikacina, gentamicina, cefuroxima,
ceftriaxona y amoxicilina/clavulanico; la susceptibilidad a cotrimoxazol y ampicilina

fue de 62 y 33% respectivamente.’

Y para el afio 2013, se realiz6 nuevamente un estudio similar en Cuba, donde
incluian resultados positivos de urocultivos de pacientes pediatricos hospitalizados
obteniendo los siguientes resultados: el grupo bacteriano aislado con mayor
frecuencia fueron las enterobacterias con 429 aislamientos (92.5%) Dentro de este
grupo bacteriano predominaron Escherichia coli y Klebsiella spp. En cuanto a los
niveles de resistencia de E. coli en las diferentes salas estudiadas se observé que el
trimetropin-sulfametoxazol alcanz6 altos niveles (54.6%), seguidos de la cefazolina
(40.3%) y en la sala de Nefrologia se obtuvo una resistencia a los aminoglucésidos

preocupante por ser el antibiético de eleccién en estos pacientes.?’

También se han reportado datos de paises mas cercanos a Guatemala, como
México, donde se realizé un estudio donde se incluyeron 457 nifios que asistieron a
la consulta externa y a urgencias del Hospital Infantil de México Federico Gomez,

con sintomas de infeccién del tracto urinario baja no complicada. A los cuales se les
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realizé urocultivo para determinar la etiologia y sensibilidad antimicrobiana. Donde
se obtuvieron los siguientes resultados que se resumen en el cuadro No. 3.1 a

continuacion: 28

Tabla 3.1 Resistencia antimicrobiana

Microorganismo TMS Ampicilina | Nitrofurantoina

E. Coli (68.3%) 73.70% 86.30% 4.40%
Enterococus spp (11%) 62.20% 45.00% 13%
Klebsiella pneumoniae (8.7%) 100% 100% 97.70%
Pseudomona aeruginosa (7.5%) | 52.00% 47.90% 70.00%
Proteus Mirabilis (4.5%) 50.00% 66.60% 0%

No se No se
Enterobacter Cloacae (1.7%) 92.50% | obtuvieron obtuvieron

datos datos

Fuente: adaptado de Lopez Martinez B, Calderdn Jaimes E, Olivar Lopez V, Parra Ortega |, Alcazar Lopez
d V, Castellanos Cruz M, et al. Susceptibilidad antimicrobiana de microorganismos causantes de infeccion
de vias urinarias bajas en un hospital pediatrico. Bol Med Hosp Infant Mex [en linea] 2014 [citado 20 Abr
2016]; 71 (6): 339-345. Disponible en:
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1665114615000027

En Centro América no existen estudios especificos de resistencia antimicrobiana en
pacientes pediatricos, Unicamente existen estudios generales de resistencia
antimicrobiana, a excepcion de Guatemala, que en el afio 1999 la sefiorita Sandra
Hernandez realiza su tesis titulada “Caracterizacién epidemiolégica, clinica y
bacteriolégica de infecciones urinarias en poblacidon pediatrica” realizada en el
Hospital Pedro de Betancourt de Antigua Guatemala, para obtener el titulo de
médico y cirujano, en donde evidencia que: E. Coli presenta resistencia en un 59%

para Amoxi-Clavulanico, 32% para cefotaxime y 27% para cefepime.?®

Posteriormente, en el afio 2014 la Dra. Troncony Malte presenta su tesis titulada
“caracterizacion epidemioldgica de la infeccidn urinaria en nifios de 1 mes a 12 afios
que egresan de medicina pediatrica” para obtener la maestria en pediatria, para lo
cual realiz6 el estudio en donde incluia 95 pacientes con diagnostico confirmado de
infeccion del tracto urinario del Hospital Regional de Escuintla, obteniendo el

siguiente resultado, de interés para nuestro estudio: el germen asilado con mayor
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frecuencia fue E. Coli (47.3%) con mayor sensibilidad antimicrobiana a la

amoxicilina méas acido clavulanico. 2°

Como se puede evidenciar la resistencia antimicrobiana constituye una amenaza
creciente para la salud publica mundial que requiere la adopcién de medidas por

parte de todos los sectores gubernamentales y de la sociedad en general. En todas
las regiones del mundo, una elevada proporcion de bacterias responsables de
infecciones frecuentes son capaces de resistir la accién de los antibiéticos (por
ejemplo, muchas bacterias que causan infecciones de las vias urinarias, neumonias
e infecciones sanguineas). Un alto porcentaje de las infecciones nosocomiales es
causado por bacterias muy resistentes como Staphylococcus aureus resistente a la
meticilina (SARM) o bacterias gram negativas multiresistentes. En general, los
pacientes que contraen infecciones causadas por bacterias farmaco resistentes
tienen peor pronéstico y un mayor riesgo mortal que los individuos infectados con
bacterias de la misma especie que no presenten esas resistencias, y necesitan

también mas recursos médicos.*

3.8.1 Tipos de resistencia
A continuacion, se describira de manera breve los tipos de resistencia bacteriana

que se presentan.?

3.8.1.1 Resistencia natural
La resistencia natural es un caracter constante de cepas de una misma
especie bacteriana y es un mecanismo permanente, determinado
genéticamente y sin correlaciéon con la dosis de antibidtico. Algunos
ejemplos de esto podemos mencionar a la resistencia que presenta Proteus
mirabilis a las tetraciclinas por un proceso natural de expulsion del
antibiotico y a la colistina, debido a la presencia de un lipopolisacarido que
disminuye la afinidad de los antibiéticos polipeptidicos a su sitio blanco;
también podemos mencionar a los bacilos gram negativos aerébios

resistentes a la clindamicina debido a que no cuentan con un sitio blanco.?

3.8.1.2 Resistencia adquirida
La resistencia adquirida es una caracteristica propia de una especie

bacteriana, que por naturaleza es sensible a un antibiético pero que ha sido
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modificada genéticamente ya sea por mutacion o por adquisicion de genes
de resistencia (plasmidos, transposones e integrones). Son evolutivas y su
frecuencia depende de la utilizacién de los antibiéticos. %

3.8.2 Mecanismos de resistencia antimicrobiana
La resistencia bacteriana tanto natural como adquirida se puede abordar desde el
punto de vista molecular y bioquimico de tal forma que se pueden clasificar en tres
mecanismos basicos, por medio de los cuales las cepas bacterianas pueden adquirir
resistencia a los antibiéticos de acuerdo al mecanismo expresado y el mecanismo

de accioén del antibidtico. #*

Existen cuatro mecanismos de resistencia antimicrobiana, los cuales se describen a

continuacion: 2

3.8.2.1 Inactivacién del antibiético

Es un proceso molecular caracterizado por la produccion de enzimas que
van a llevar a cabo esta funcion. #

Las bacterias expresan enzimas capaces de crear cambios en la estructura
del antibiético haciendo que éste pierda su funcionalidad. Las R-lactamasas
son las mas prevalentes. Son proteinas capaces de hidrolizar el anillo 3-
lactamico que poseen los antibiéticos de esta familia. De igual forma, las
enzimas modificadoras de los aminoglucésidos son capaces de modificar
estos antibiéticos mediante reacciones de acetilacion, adenilacién y
fosforilacion.??

Entre las enzimas que se encargan de la modificacion de la estructura
podemos mencionar al cloranfenicol acetiltransferasa y también a las
enzimas que modifican a los aminoglucésidos, lincosamidas vy

estreptograminas.?*

3.8.2.2 Alteracién del sitio blanco del antibiético
Consiste en la modificacibn de algunos sitios especificos de la célula
bacteriana como la pared celular, la membrana celular, la subunidad 50S o
30S ribosomales, entre otras. Este mecanismo es, principalmente, utilizado

por las bacterias gram positivas, las cuales generan cambios estructurales
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en los sitios de accidon de los antibidticos R-lactdmicos a nivel de las

proteinas unidoras de penicilinas.*°

3.8.2.3 Alteracion en las barreras de permeabilidad
Este mecanismo se debe a los cambios que se dan en los receptores
bacterianos especificos para los antimicrobianos o por alteraciones
estructurales en los componentes de envoltura de la célula bacteriana
(membrana o pared celular) que influyen en la permeabilidad, asi como a la
pérdida de la capacidad de transporte activo a través de la membrana
celular o la expresion de bombas de eflujo las cuales se activan en el
momento en que el antibiético se introduce a la célula bacteriana. La
membrana celular de las bacterias gram negativas contiene un alto
contenido de lipidos con respecto a las gram positivas, presenta una
membrana externa con un 40% de lipopolisacarido lo cual le proporciona
una barrera efectiva contra la entrada de antibiéticos, dependiendo de la
composicion quimica de estos. La internalizacion de compuestos
hidrofilicos se lleva a cabo por canales denominados porinas, estos canales
estan llenos de agua por lo que la penetracion de los antibacterianos en
este caso dependera del tamafio de la molécula, hidrofobicidad y carga

eléctrica.?*

3.8.3.4 Bombas de salida
Operan tomando el antibiético del espacio periplasmico y expulsandolo al
exterior, con lo cual evitan que llegue a su sitio de accion. Este mecanismo
es frecuentemente utilizado por las bacterias gram negativas.*°
Este mecanismo confiere resistencia a tetraciclinas, quinolonas,

cloranfenicol, beta lactamicos. %°
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4. POBLACION Y METODOS

4.1 Tipo y disefio de la investigacion
Estudio descriptivo transversal retrospectivo

4.2 Unidad de anélisis
Datos registrados en el instrumento adecuado para su efecto.

4.3 Poblacién y muestra
4.3.1 Universo
Expedientes de pacientes pediatricos con urocultivo positivo del Hospital General

San Juan de Dios durante el afio 2015.

4.3.2 Muestra
Muestra: probabilistico tipo aleatorio simple
n: tamafo de la muestra
N: tamafio de la Poblacion
Z: nivel de confianza (95%) = 1.96
p: probabilidad (Urocultivos positivos) 50% entonces p=0.5
d2: margen de error considerado 5%= 0.05

g: (Probabilidad en contra) complemento de p donde q = (1 — p) entonces g= 0.5

N*Zz*p*q
S d2(N-1D +z%xpxgq

n

620 * 1.962 % 0.5 * 0.5

- = 239
™= 0.052(4655 — 1) + 1.962 0.5 % 0.5

4.4 Seleccién de los sujetos a estudio

4.4.1 Criterios de inclusion

Expedientes pediatricos con urocultivo positivo.
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4.4.2 Criterio de exclusion
Expedientes pediatricos con urocultivos sin antibiograma
Expedientes pediatricos con urocultivos contaminados
Expedientes pediatricos con urocultivos negativos
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4.5 Variables

. s S . Tipo de Escala de Criterios de
Variable Definicion Conceptual Definicion Operacional Variable Medicién Clasificacion
. Resultados antibiogramas :
Resistencia un micro%?éiﬁii&ag I|L(;I<'jlrdaorlgsistir los de urocultivo que se Cualitativa Nominal -l\-llgergissltsetﬁpete
Antimicrobiana efectos de un antibitico encuentran registrados en | - Politomica _Multiresistente
el laboratorio.
. . -Escherichia coli
Microorganismo Cualitativo -Klebsiella
Uropatégeno | Microorganismo responsables de las ITU | reportado en re_sultado de Politémica Nominal _Proteus
urocultivo
-otros
-Amoxicilina+ Ac.
. - . . Clavulanico
Sustancia quimica que tiene la capacidad o ! :
o - . X : Antibiotico reportado en el o . -Trimetropim
Antibidtico de eliminar ciertos microorganismos . Cualitativo | Nominal
. resultado de urocultivo -Sulfametoxazol
patégenos. -
-Cefixima
-Otro
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4.6 Técnicas, proceso e instrumentos a utilizar en la recoleccién de datos
Se solicité al laboratorio del Hospital General San Juan de Dios los resultados de
urocultivos positivos con antibiograma de pacientes pediatricos del afio 2015; al
obtener el niUmero de expediente clinico se procedié a buscarlos en el archivo para ser
evaluados en formato digital y finalmente se tabularon dichos datos.

4.6.1 Instrumento de medicién
Expedientes clinicos de pacientes pediatricos con urocultivos positivos del
Hospital General San Juan de Dios realizados en el afio 2015.

4.7 Procesamiento y analisis de datos
Resultado de urocultivos positivos con antibiograma y expedientes clinicos de
pacientes pediatricos del Hospital General San Juan de Dios realizados durante el afio
2015.

PASO 1: Para realizar dicho estudio se solicité permiso al Hospital General San Juan

de Dios, al departamento de pediatria y laboratorio clinico.

PASO 2: Al obtener el permiso, se solicitd al departamento de laboratorio clinico los
datos sobre los urocultivos positivos del departamento de pediatria que se realizaron
durante el afio 2015.

PASO 3: Con los resultados de urocultivo positivo se seleccionaran 239 expedientes
de manera aleatoria simple, los cuales tenian los criterios de inclusion, de lo contrario

se excluyeron.

PASO 4: Se procedié a buscar los expedientes clinicos de los 239 resultados de

urocultivos positivos ya seleccionados, y se recolectaron los datos.

PASO 5: Se tabularon los datos en el programa Microsoft Excel.

PASO 6: Posteriormente se interpretd, compard y se analizaron los datos obtenidos

segun la caracteristica de cada variable, como se muestra a continuacion:
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Variable Plan de Analisis

Edad Frecuencia y porcentaje

Sexo Frecuencia y porcentaje

Resistencia antimicrobiana | Frecuencia y porcentaje

Uropatégeno Frecuencia y porcentaje

Antibiotico Frecuencia y porcentaje

PASO 7: De ser necesario se realizara una guia del tratamiento adecuado en ITU en

pacientes pediatricos en base a los resultados obtenidos.

4.8 Aspectos éticos de la investigacion
En esta investigacion no existieron problemas éticos ya que Unicamente se analizaran
datos de manera retrospectiva. Los datos personales de los pacientes no se
publicaran.
Es importante mencionar que tanto los autores como los asesores y revisores

declaramos no tener ningun conflicto de interés.

4.8.1 Categoria de riesgo
Categoria |
Esta investigacion no involucra riesgo alguno. Unicamente se revisaron datos de

laboratorio. No invade la intimidad de las personas.
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5. RESULTADOS

La infeccion del tracto urinario es una de las afectaciones mas comudn en los nifios,
conocer el agente causante con su nivel de resistencia y el antibiético mas sensible sera
de mucha ayuda para el tratamiento adecuado. Por lo que a continuacién, se presentan
los resultados obtenidos del estudio resistencia antimicrobiana de los agentes causantes
de infeccion del tracto urinario en pacientes pediatricos realizado en el Hospital General
San Juan de Dios durante el afio 2015.
Tabla 5.1
Caracteristicas biolégicas de los pacientes con urocultivos positivos del
departamento de pediatria del Hospital General San Juan de Dios durante el afio

2015.
N=239 Caracteristica biolégicas

Edad
0-12 afos Frecuencia | Porcentaje
Neonatos (0-28 dias) 28 11.7
Lactantes (29 dias a menos de 1 afios) 56 23.4
Nifiez (1 afilo a menos de 10 afios) 139 58.2
Adolescentes (10 afios a menos de 18 afios) 16 6.7

Sexo

Frecuencia | Porcentaje
Femenino 127 57.3
Masculino 102 42.7
Tabla 5.2

Uropatégenos mas frecuentes del departamento de pediatria del Hospital General

San Juan de Dios durante el afio 2015.

N= 239
Uropatégenos
Frecuencia|Porcentaje

E. Coli 128 53.6
Klebsiella 44 18.4
Proteus 9 3.8
Otros 58 24.3
Total 239 100
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Tabla 5.3
Nivel de resistencia antimicrobiana en agentes causantes de infeccidn del tracto
urinario en el departamento de pediatria del Hospital General San Juan de Dios
durante el afio 2015.

Multiresistente

Patégeno Frecuencia| Porcentaje

E. Coli 111 56.7
Klebsiella 37 18.8
Proteus 5 2.6
Otros 43 21.9
Resistente
E. Coli 11 30
Klebsiella 5 25
Proteus 2 10
Otros 7 35
No resistente
E. Coli 11 47.8
Klebsiella 2 8.7
Proteus 2 8.7
Otros 7 34.8
N=239
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Tabla 5.4
Sensibilidad antibidtica (%) en agentes causantes de infeccion del tracto urinario en
el departamento de pediatria del Hospital General San Juan de Dios durante el afio

2015.

E. coli |Klebsiella| Proteus | Otros

Antibiético (n 128) (n 44) (n9) [(n40)
Amox-Clav 28.9 22.7 100.0 36.2
TMS 26.6 38.6 77.8 46.6
Ciprofloxacina 71.9 56.8 88.9 70.7
Ampicilina 13.3 9.1 88.9 48.3
Meropenem 99.2 81.8 88.9 43.1
Nitrofurantoina 82.8 68.2 33.3 86.2
Amikacina 76.6 93.2 77.8 37.9
Ceftriaxona 50.0 22.7 88.9 32.8
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6. DISCUSION

Es importante caracterizar la infeccion del tracto urinario que se presenta durante la
infancia, ya que si su manejo no es adecuado puede afectar la calidad de vida a futuro.®
Para su tratamiento, es imprescindible el conocimiento local de la susceptibilidad de los

patdégenos a los antibiéticos recomendados para tal fin.

En este estudio, los urocultivos provenientes del sexo femenino mostraron mayor
frecuencia de infeccion urinaria en un 57.3% mientras que el sexo masculino presentd un
42.7% estos datos son similares a lo que describe la asociacién espafiola de pediatria la
cual indica que la ITU afecta con mayor frecuencia a pacientes de sexo femenino en todas
las edades, esto esta determinado sobre todo por las caracteristicas anatdmicas tales
como uretra mas corta y mas cercana al ano, asi como una mala técnica de aseo de la
region perianal hacia delante arrastrando los agentes patdgenos hacia la zona vestibular.
En los primeros 4-6 meses de vida predomina en el sexo masculino cuando éstos no
estan circundados. "1?

El grupo etario que presentd el mayor porcentaje de casos fue el de la nifiez (1-10 afios)
representado por un 58.2%, seguido por los lactantes con un 23.4%; los neonatos
presentaron Unicamente un 11.7% de los casos, sin embargo, es importante hacer énfasis
en este grupo etario ya que es muy labil a las infecciones como consecuencia de su
relativa inmunocompetencia y dependencia de los anticuerpos que han recibido

pasivamente de la madre previo al nacimiento.’

El andlisis de los resultados indica que el agente mas frecuente de ITU en pediatria es la
bacteria E. coli, con una incidencia global de 53.6%. En este dato hay una completa
concordancia con otros estudios, si bien en un estudio realizado en Guatemala en 1999
reporta que el germen aislado con mayor frecuencia fue E. Coli (47.3%),* al compararlo se
puede observar que existe un aumento del mas del 5% en aproximadamente 15 afios de
diferencia. Estudios de otros paises también han mostrado a E. Coli como uropatbégeno
pediatrico que presenta mayor frecuencia, tal es el caso del hospital pediatrico Juan
Manuel Marquez de Cuba donde se realizé un estudio en el afio 2012, el cual mostré
también a E. Coli como el uropatdégeno mas frecuente con un porcentaje de 77.4% de

casos.’

La bacteria E. coli presentd mayor multiresistencia con 46.4% Klebsiella pneumoniae,
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ocupa el segundo lugar (18%), seguido del grupo de otros (Serratia, Pseudomonas,
Enterobacter, Acinetobacter), esto podria relacionarse al uso indiscriminados de
antibiéticos empiricos contra el uropatégeno mas frecuente E. Coli, sin tomar en cuenta
las consideraciones necesarias de los perfiles de sensibilidad actual, debido a la falta de

estudios que documenten este fenébmeno en nuestro pais.

En cuanto a los patrones de sensibilidad, E. coli presento alta sensibilidad al meropenem
en un 99.2%, una posible explicacion seria, que este farmaco generalmente se utiliza en
las salas aisladas por infecciones severas y que no es el tratamiento de primera eleccion
en nuestros hospitales.” El segundo antibiético con mayor sensibilidad a E. coli fue
nitrofurantoina con un 82.8%, esto puede deberse a que en el Hospital General San Juan
de Dios no se maneja de forma rutinaria este medicamento; es importante recalcar que a
pesar de ser el segundo antibidtico que mejor sensibilidad presentd, no es una

sensibilidad adecuada ya que el porcentaje sigue siendo bajo.

A pesar que amoxicilina-clavulanica y trimetroprim sulfametaxazol son de uso frecuente
en las infecciones urinarias pediatricas, su sensibilidad es demasiado bajo de 28.9% vy
26.6% respectivamente, esto puede deberse al uso continuo e indiscriminado por ser el
medicamente de eleccidn no solo para ITU sino también para otras patologias frecuentes.
De la misma manera, Klebsiella presentdé mayor sensibilidad a mereponem, seguido de
amikacina y nitrofurantoina. Aunque presentaron mayor sensibilidad, existen
inconvenientes tales como el hecho de que el antbidtico meropenem debe ser
administrado por via intravenosa; amikacina presenta como efectos secundarios
otoxicidad y nefrotoxicidad por lo cual debera valorarse riesgo beneficio antes de decidir
utilizarlo; nitrofurantoina es recomendable para la terapia oral ambulatoria en infecciones
urinarias de vias bajas aunque no en infecciones urinarias de vias altas por su baja

concentracion plasmatica y penetracion en tejido renal.’

Proteus, representado por el 4% del total de los casos, presentdé 100% de sensibilidad
hacia amoxicilina-acido clavulanico lo cual podria estar relacionado con su baja

incidencia.

Aunque no fue posible evaluar la sensibilidad de cefixima, ya que durante el afio 2015 no
se contd con los medios necesarios para realizar antibiograma especificamente para éste

antibiético, se compard con otra cefalosporina de tercera generacion como lo es
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ceftriaxona, la cual representé muy baja sensibilidad antibidtica, representado por los
siguientes porcentajes: 50% para E. Coli, 22.7% para Klebsiella mientras que para
Proteus presenté adecuada sensibilidad con el 88.9% de los casos. Otros patégenos
como Serratia, Acinobacter, Pseudomona, Enterobacter presentaron igualmente muy baja
sensibilidad con un 32.8%.

En la practica médica diaria, cefixime (cefalosporina de tercera generacién) es uno de los
antibiéticos mas usados, lo cual se ve reflejado en estos resultados de baja sensibilidad.

En cuanto a las debilidades del estudio, es importante mencionar que es una
investigacion realizada Unicamente en un hospital nacional lo que limita a que las
acciones a tomar sean a nivel de la instituciéon estudiada nada mas, seria productivo que
se hagan estudios similares en los demas hospitales e inclusive en la comunidad para
poder crear estandares de tratamiento a nivel nacional. Otra debilidad encontrada fue que
durante el afio 2015 no se hizo antibiograma para cefixima, aunque en este caso se pudo
comparar este antibiético con otra cefalosporina de tercera generacion no siempre todos

los resultados pueden ser evaluados debido a la falta de reactivos.

Dentro de las fortalezas se puede resaltar que no existen estudios previos a nivel nacional
acerca de resistencia antimicrobiana en uropatdégenos pediatricos, lo cual ademéas de
mostrarnos la realidad del hospital General San Juan de Dios incentiva a otras entidades

a realizar estudios similares para tomar acciones mas soélidas a nivel nacional.
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7. CONCLUSIONES

7.1 El agente causal mas frecuente de infecciones de las vias urinarias pediatricas fue
Escherichia coli en el departamento de pediatria del Hospital General San Juan de

Dios durante el afio 2015.

7.2 El uropatégeno con mayor nivel de resistencia fue E. coli. en el departamento de

pediatria del Hospital General San Juan de Dios durante el afio 2015.
7.3 Los antibiéticos con mayor sensibilidad a los uropatégeno mas frecuentes fueron

meropenem, nitrofurantoina, amikacina y ciprofloxacina en el departamento de

pediatria del Hospital General San Juan de Dios durante el afio 2015.
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8. RECOMENDACIONES

Al Hospital General San Juan de Dios de Guatemala:

Crear protocolos con base a estudios realizados de forma periddica dentro de la
institucion para no aumentar los niveles de resistencia antimicrobiana existentes y

asi también poder contribuir a una mejor terapéutica del paciente.

A los médicos del departamento de pediatria del Hospital General San Juan de

Dios:

Considerar el uso de carbapenémicos como meropenem para cubrir patdgenos

multiresistentes.
Valorar riesgo beneficio de los medicamentos: meropenem, nitrofurantoina,
amikacina y ciprofloxacina ante la sospecha de infeccion del tracto urinario

pediatricos.

Evitar el wuso indiscriminado de amoxi-acido clavulanico y trimetropim-

sulfametoxazol como tratamiento empirico, ya que la sensibilidad fue muy baja.

Realizar antibiograma a todos los pacientes con diagndstico de infeccidén del tracto

urinario y llevar un seguimiento adecuado del mismo.

Brindar tratamiento antibiético dependiendo de los gérmenes mas habituales y del

patrén de resistencia local.
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9. APORTES
e Brindar trifoliares a los residentes del departamento de pediatria sobre los

resultados de este estudio, enfocandonos en la sensibilidad de los antibiéticos

para mejorar el manejo empirico de las infecciones del tracto urinario pediéatrico.
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11. ANEXO

— FACULTAD DE —

CIENCIAS MEDICAS

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

@ USAC

A# TRICENTENARIA

Universidad de San Carlos de Guatemala

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS
“RESISTENCIA ANTIMICROBIANA EN AGENTES CAUSANTES DE INFECCION
URINARIA EN PACIENTES PEDIATRICOS DEL HOSPITAL GENERAL SAN JUAN DE
DIOS DE GUATEMALA, DURANTE EL ANO 2015”

BOLETA NO. :

EDAD: afios: meses: dias:
SEXO: Masculino [ ] Femenino [ |

Resistente
UROCULTIVO Multiresistente
POSITIVO: No resistente
Eschiriachia Coli
URUPATOGENO  \epsiella
Proteus
Otros
Amoxicilina + Ac. Clavuldnico
Trimetropim Sulfametoxazol
ANTIBIOTICO: Cefixima

Otro
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"RESISTENCIA ANTIMICROEBIANA
DE LOS AGENTES CAUSANTES DE
INFECCION DEL TRACTO
URINARIO EN PACIENTES
PEDIATRICOS

La infeccidn del tracto urinario (ity) es consi-
derado la segunda patologia infecciosa mas
frecuente que afecta la edad pedidtrica, Su
tratamiento inicial es frecuentemente ernpiri-
co, por lo gue su tratamiento se base en la
epiderniologia ¥ patrones de susceptibilidad
local, La OM5 considera que el uso abusivo
de los antibidticos es una de las principales
causas del incrernente de la resistencia bacte-
riana ¥ uno de los mayores problemas en la
salud publica, Por lo que es importante man-
terer una vigilancia de los perfiles de resis-
tencia bacteriana en itu gue perrnita dar
orientacion terapéutica a nivel local ¥ nacio-
hal, con lo cua se puede evitar la disemina-

cion de sepas resistentes,

Fusnts: Wrbnca | Ooro de fvkr Vrbng [wn Ineg] Madrd, Epaia 7
marro 1001 [ztado 1 Jul 210I8). Disponbk un:
https: ¥ krbirbn @ w ordpress.com A0 2020 3-resktanc a2 os-

atim krob Enos!

Universidad de San Carlos de Guatemala

Estudiantes:

Flkor Maria Julajuj Morales

Lesly Abigail Rodas Pedrom

RECOMENDACIONES
Al Hospital General %an Juan de Dios de Guate-
mala:

Crear protocolos en hase a estudios realizados
de fonma periddica dentro de la institucidn
para no aumentar [0S niveles de resisten-
cia antimicrobiana existentesy asitambign
poder conttibuir & una mejor terapéutica
del paciente.

A los médicos del departamento de pediatria del
Hospital General San Juan de Dios:
Considerar gl uso de carbapenémicos como
mermpenem  para cubrir patogenos muolti-
resistentas.

Walorar tiesga beneficio de los medicamentos:
mermpenem, nitrofurantoing, amikacing v
ciprofloxacing ante |la sospecha de infec-
cidn del tracto urinano pediatricos.

Evitar el uso indiscriminado de amoxbacido
clavulanico y TMS como tratamiento empi-
rico, va gue la sensibilidad fue muy baja.

Realizar anthiograma a todos los pacientes
con diagnastico de ITU y llevar un secui-
miento adecuado del mismo.

Brindar tratamiento antibidtico dependiendo de
los gérmenes mas habituales y del patran
de resistencia local.



Estudio descriptivo retros pectivo transversal realizado en ¢l departamento de
pediatria del hospital general San Juan de Dios en el afio 2015.

Cuadm 2
OBETROS
Muliiresisienie
- Describir la resistencia antimicrobiana Fre-
de los agentes causantes de infeccidn | Patégeno | cuencis § Porcentaje
del tracto urinario en pacientes pediatri- £ Col L1 26.7
Flahsialia 37 188
cos del Hospital General San Juan de Prodaus 5 T8
Dios durante el afio 2015, Oifros 43 19
. Determinar el uropatdgeno méas fre- Resistenie
cuehte de infeccidn el tracto urinatio. £ Coll 11 0
Deterninar el uropatdgeno con mayar lebstelln 2 22
[ ]
hatng ¥ Profays 2 100
resistencia antimicrobiana. Otrog 7 25
. Establecer el antibidtico con mayar sen- Mo resistente
sikilidad. E ol 11 478
Elahsialia 2 27
Profaus 2 27
Ciros 7 34.28
Cuadro 1 n-23
Cuadm 3
M= 234 Sensibilidad antibiotica (%)
TROPATOGENO
- - E coli | Elebsizila | Proteus | Oixos
Frecuencia | Porcentaje Antihiitico m12) | m4dh m® | nddd
F Cali 128 536 A nox-Clarr 2849 227 100.0 36.2
) T 26.6 38.6 ira 466
Hlebsiella i 184 TproT o ar I TT O 1R =1 I AV
FProfeus 2 3.8 Eropiclina T35 T TEg | 452
Cirog 58 243 Ileropenern §9.2 g1.8 ga8.8 431
Arikarina Th.R 932 ira 3749
Cefhiatona a0.10 227 g8.9 32.8

COMNMCLUSIONES

El agente causal mas frecuente de infecciones de

lasvias urinadas pediatricas fue Escherichia colf

El uropatdgeno con mayor nivel de resistencia fue

E. cofl

Los antibidticos con mayor sensibilidad 3 los uno-
patigeno mas frecuentes fueron mempenem,
nitrafurantaina, amikacing v ciprofloxacing .

El sexo fermening fue el mas afectado y en la edad

fuern losmenores de 1 afio.

Fusntu: Wabconsu bas, tu cuntro mad ko onlns [un nsa]. Madrd, Epaiz
Fomern  Rublo, MT. “[chado 21 Jul 21016] Deponbk  an:

http:fhewewe seubconsu bscom
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