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INTRODUCCION

Una elevacion de los casos de infecciones por enterobacterias resistentes
(MR) asi como de Pseudomona aeruginosa multirresistente esta vinculada a
infecciones serias lo cual esta llegando a ser un problema de salud publica.
Esto realmente es un problema dado que existen pocos farmacos que
puedan servir como tratamiento dada la elevada resistencia que tienen a
diversos antibidticos. De seguir esta tendencia se dispondra de cada vez
menos opciones de tratamiento por la elevada resistencia que se esta

observando a multiples farmacos.

Las enterobacterias, que es el principal agente involucrado, suelen ser
prevalente e incluye varios géneros y especies, algunos de ellos de
comportamiento muy agresivo contra el ser humano manifestandose sobre
todo como heridas infectadas o infecciones de vias urinarias. Usualmente
presente en las manos del personal de salud, es el principal modo de
trasmision. Influyen factores relacionados como la edad avanzada, estar en
hemodialisis, ser usuario de sonda vesical o catéteres endovenosos. Asi
mismo, el tratamiento usual con antibacterianos, de modo especial los de

amplio espectro, se han asociado con infecciones intrahospitalaria.

Entre los factores asociados a infecciones del tractourinario y que
tienen como agente a las enterobacterias productoras de BLEE, son la
historia de hospitalizacion reciente, el uso de antibioticoterapia en los meses
anteriores sobre todo si se uso cefalosporinas de segundo y tercera
generacion, también si se usaron penicilinas o quinolonas, historia de
infecciones recurrentes, probablemente asociadas al uso recurrente de
antibiéticos, muchas veces sin prescripcion médica. Otros factores incluyen
ser adulto mayor, tener diagndstico de diabetes mellitus y ser del sexo

masculino.

Entre las pseudomonas, la mas importante es la Pseudomona
aeruginosa, caudando en inmunodeprimidos una elevada morbi mortalidad.
Esto ocurre de preferencia en unidades de cuidados criticos 0 en pacientes
hospitalizados por largo tiempo o los oncohematolégico.



Las neumonias, asi como las patologias que pueden producir bacteriemia
como las infecciones de heridas quirurgicas y las infecciones del tracto

urinario son el tipo de infecciones nosocomiales relacionadas a bacteriemias.

Las puertas de entrada pueden ser diversas, sobre todo las mas reconocidas
son los catéteres venosos centrales, pero también infecciones en otros
focos, como las infecciones del tracto urinario, neumonia e infecciones

intraabdominales. El proceso infeccioso ocurrira mediante la bacteriemia,

El problema planteado es ¢cudles son los factores de riesgo para
bacteriemia producidas por enterobacterias y Pseudomonas en pacientes

Hospitalizados en el Hospital Victor Lazarte?

La justificacion para este trabajo es que es un tipo de informacion que puede
variar con la exposicion a los antibidticos por lo tanto se requiere actualizar
el perfil de resistencia contra estas bacterias sobre todo porque son
causantes de infecciones comunes y a la vez de alto riesgo por la
bacteriemia que ocurre y a la que son mas sensibles las poblaciones
vulnerables. De otro lado, el perfil de resistencia no se ha actualizado hace
varios anos en el hospital Victor Lazarte por lo que consideramos que es una
infeccion relevante por falta de informacién. De otro lado, este tipo de
conocimiento dara las herramientas para el inicio de modo empirico del

tratamiento mas adecuado.

Entre los objetivos planteados son: Objetivo general: Determinar cuales son
los factores de riesgo para bacteriemia producidas por enterobacterias y
pseudomonas en pacientes hospitalizados del Hospital Victor Lazarte? Y
entre los objetivos especificos: es caracterizar a la poblacién de estudio,
determinar cuales son las puertas de entrada posibles, las caracteristicas,
etiologia y complicaciones mas frecuentes en los pacientes con bacteriemia

intrahospitalaria.



MARCO TEORICO

En una unidad de cuidados intensivos Harris et al® efectuaron una
investigacion para identificar que factores de riesgo relacionados a
colonizacion de bacterias BLEE se encontraban en dicha unidad. Para ello
hicieron un estudio de cohorte la cual duré 3.5 afnos. En este periodo
recogieron cultivos de 5209 pacientes de los cuales 117 fueron colonizados

por Escherichia coli productora de BLEE y Klebsiella spp.

Denis et al” en Francia en el 2015 realizaron un estudio con el objetivo de
conocer la prevalencia y los factores de riesgo para bacteriemia por
Escherichia coli BLEE. Encontraron que comparativamente hubo un
aumento de los casos de E. coli BLEE y que entre los factores vinculados a
bacteriemia fueron la colonizacion previa, antibioticoterapia inadecuada,
aunque el tiempo y duracién de la estancia hospitalaria no fue diferente a la
de aquellos pacientes que hubieron desarrollado bacteriemia por bacterias
NO BLEE.

lkeda et al® realizaron en el afio 2012 una investigacion retrospectiva en
pacientes hospiotalizados con el objetivo de evaluar los factores de riesgo
para infeccion por E coli BLEE. Encontraron que aquellos que presentaron
infecciones invasivas tenian niveles de albumina sérica mas bajos asi como
linfocitos disminuidos comparativamente con aquellos con infecciones por

otros agentes. Los valores volvian a la normalidad al alta del paciente.

En Brasil, Silva et al® llevaron a cabo un estudio de tipo casos y controles
para identificar los factores asociados a infeccion por Klebsiella pneumoniae
BLEE. Encontraron que los factores de riesgo independientes fueron el tener
una enfermedad maligna de base, el haber usado previamente antibidticos y
el diagndstico de enfermedades de mal pronéstico asi como sufrir de

diabetes mellitus.

Shaikh S et al'® desarrollaron un estudio descriptivo para determinar la
prevalencia de infecciones producidas por Escherichia coli y Klebsiella

pneumoniae. Encontraron una prevalencia de 48.7 de productores de



betalactamasa. Los factores de riesgo detectados fueron hospitalizacién de
mas de 3 dias y uso previo de antibidticos.

Jiménez et al'' en Colombia realizaron un estudio de casos y controles en
pacientes con infecciones producidas por Escherichia coli y Klebsiella
pneumoniae productoras de BLEE. Encontraron que los factores de riesgo
fueron insuficiencia renal crénica, uso previo de antibidticos, infeccion
intrahospitalaria, cirugia del tractor urinario e historia de hospitalizaciéon

previa.

Mufiaqui'? en Lima-Peru llevé a cabo un estudio analitico de casos y
controles. Su objetivo fue identificar enterobacterias, encontrando alta
prevalencia de bacterias E. coli BLEE. Entre los factores relacionados fueron

las infecciones urinarias previas y el cateterismo cardiaco.

Gutiérrez' llevd a cabo una investigacion para determinar si tener edad
mayor a 60 afios y ademas tener historia de haber usado algun antibiotico
los 3 meses previos era factor de riesgo para infeccion urinaria con agente
patégeno E. coli BLEE. Encontraron que quienes tenian mas de 60 afos
tuvieron 3.26 veces mas riesgo de ITU por E coli BLEE y el usar antibidtico
previamente tuvo 2.62 mas riesgo para tener infeccidn por bacterias

productoras de BLEE.

Escalante et al desarrollaron un estudio descriptivo transversal con pacientes
que tenian examenes de cultivos de orina y sangre que indicaban infeccion
por bacterias productoras de BLEE y asimismo poder identificar que
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas presentaban estos pacientes.
Encontré que los factores mas frecuentes fueron la hipertension arterial,
inmunosupresion y uso de sondas vesical o sonda nasogastrica en mayores

de 60 anos.

Uno de los mecanismos de resistencia bacteriana capaz de inactivar los
antibidticos betalactamicos es la produccion de betalactamasas®. Las
penicilinasas fueron las primeras betalactamasas que no afectan a bacterias

gramnegativas como las enterobacterias. Posteriormente se describié que



una betalactamasa TEM 1 y TEM 2 son enzimas que tienen codificacion
plasmidica transferibles a otras bacterias con propagacion rapida.

Mas adelante en cultivos de K. pneumoniae encontraron una betalactamasa
SHV-1 con esa misma codificacion plasmidica transferibles a otras bacterias.
Estas betalactamasas poseen un espectro de hidrdlisis de la penicilinasa por
lo que se denomind betalactamasas de espectro ampliado (BLEA). Knothe
y Shah en 1983 denominaron SHV 2 a una cepa de Klebsiella con
caracteristicas parecidas a la BLEA SHV 1 y debido a tener un espectro mas
amplio de actividad se denominaron beta lactamasas de espectro ampliado.
BLEE16,17

Si bien no existe consenso sobre la definicidn precisa de las BLEE son un
grupo de enzimas que al descomponer los antibiéticos tipo penicilina o
cefalosporina los hacen ineficaces. Son resistente a antibidticos

betalactamicos excepto los carbapenems, cefamicinas.'®1°

En la clasificacion propuesta por Ambler, las betalactamasas son
clasificadas en clases Ay B. Las de clase A tienen serina en su centro activo,
y son las serin betalactamasas: y la B se denomina metalobetalactamasas.

Posteriormente se reconocieron nuevas clases como la C y la D.?°

Yersinia enterocolitica, Klebsiella oxytoca, Citrobacter koseri producen
betalactamasas de forma natural. Podrian producir fenotipos de resistencia

similares a los que determinan las BLEE .2 22,2324

Es cada vez mas problematica la resistencia bacteriana y esta llegando a ser
un problema de salud publica y cada vez nuevas bacterias estan viendo
ampliado su espectro de resistencia incluso haciendo multiresistencia, lo

cual aumenta las complicaciones y eventos letales.(?°Y 2%)

Algunos estudios indican que 30% de las bacteriemias tienen como causa a
las bacterias productoras de BLEE. Incluso otros estudios indican que entre
el 14 a 45% son producidas por las cepas BLEE por E coli que son valores

superiores al promedio.?’



3.3

Las infecciones producidas por gérmenes BLEE tienen altas tasas de
resistencia por lo que se convierten en retos terapéuticos. Esto producira
mortalidad elevada, mayor tiempo de hospitalizacion y aumento de costos

hospitalarios. 282°

METODOLOGIA

3.1. Tipo y diseio de investigacion
TIPO DE INVESTIGACION: Aplicado
DISENO DE INVESTIGACION: Descriptivo

3.2. Operacionalizacion de variables:
Variable: Bacteriemia

Operacionalizacion: ver anexo

Poblacién, muestra y muestreo
Poblacién: La poblacién estara constituidos por pacientes adultos

hospitalizados en el servicio de medicina — hospital Victor Lazarte Echegaray

Criterios de inclusién:
Pacientes con hemocultivo positivo producido por enterobacterias

0 pseudomonas de ambos sexos.

Criterios de exclusion:
- Historias con informacion incompleta

- Con diagnésticos que impliquen inmunosupresion



MUESTRA: La muestra sera de tipo censal para los datos de tipo
epidemioldgico sin embargo para informacién de caracteristicas clinicas se
considerara una muestra calculada mediante la formula para estudios descriptivos

con poblacion finita. (Ver anexo)

Unidad de analisis: Cada paciente con bacteremia producidas por

enterobacterias y pseudomonas

3.4 TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

LA TECNICA: La técnica es la observacion..

INSTRUMENTO: El instrumento consistira en una hoja de recoleccion de
datos, tanto sobre aspectos sociodemograficos como sobre aspectos
clinicos. (Ver Anexo 02).

VALIDACION Y CONFIABILIDAD DEL INSTRUMENTO

El instrumento sera validado por la opinion de expertos de la especialidad de
infectologia y medicina interna determinando si los items son relevantes,
claros, objetivos, actuales, son suficientes y adecuados en intencionalidad,

consistencia, coherencia, metodologia y oportunidad para su aplicacién.

3.5 Procedimientos
Se procedera a la recoleccion de datos después de la autorizacién
correspondiente. Se solicitara también la base de datos consistente en los
resultados de hemocultivos y con esa informacion se solicitara las historias
clinicas. Con esa informacion, se llenaran las hojas de recoleccién de datos

observando los criterios planteados de inclusion y exclusion.



3.6

3.8

Método de analisis de datos:

Para el procesamiento de la informacién primero se colocaran los datos de
las hojas de recoleccion de datos en un formato Excel del cual seran
exportado al programa SPSS 20.0. Se usara la estadistica descriptiva como

media y promedios, desviacion estandar y la inferencial.

3.7 Aspectos éticos:
El estudio se desarrollara respetando los criterios de confidencialidad por lo
cual la informaciéon sera manejada solo por el personal investigador. Se
solicitara también la aprobacién del comité de ética de la universidad y del

establecimiento de salud.

IV ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

Recursos y Presupuesto
e Recursos Humanos:
v' El investigador 01
v" El asesor académico 01
e Equipos y bienes duraderos
v' Laptop
v" Impresora
e Materiales e insumos:
Cuaderno
Lapiceros, lapiz
Corrector

Papel bond

AN NEENEEN

Borrador

e Asesorias especializadas y servicios:
v' Asesorias

e (Gastos operativos:
v Pasajes

v' Refrigerios



CODIGOS BIENES Y SERVICIOS COSTO COSTO TOTAL

2.319 e Material de escritorio

2322.23 e Red internet 60.00 240.00
2.3.22.21 ¢ Plan de llamadas 65.00

231512 e Papel bond 15.00

26.61.21 e Costos de publicacion de | 100.00

articulos cientificos

23224 e Material de Impresion

23.27.11 e 4 cartuchos de impresora | 40.00 40. 00
e Servicios

2.1.21.199 e Refrigerios 30.00 730. 00

2.1.1937 e Tiempo disponible/ H | 700.00

(9H/semana) por 4 meses

e Recursos Humanos

26.31.12 ° |nvestigadora 50.00 3,550.00
2.3.27.135 e Asesor técnico 2000.00
2.3.27.146 |, Asesor metodologico 1000.00
2.3.27.145 |, Asesor estadistico 500.00
TOTAL GENERAL s/. 4560.00

3.9 Financiamiento:
v" Autofinanciado

3.10 Cronograma de ejecucion:
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ANEXOS

Anexo N° 1: Operalizacion de variables

i 3 ESCALA DE
DEFINICION DEFINICION MEDICION
VARIABLE | coNCEPTUAL OPERACIONAL INDICADORES
presencia de bacterias | Datos obtenidos de las
en el torrente | historias clinicas del HVLE
sanguineo. Puede | Del Servicio de Medicina
BACTERIE producirse
MIA espontaneamente,
durantg la mfeccp_n de | FACTORES DE RIESGO
determinados tejidos,
por el uso de sondas
gastrointestinales o
catéteres venosos, | EDAD
procedlrplfentos 45— 50
odontoldgicos,
digestivos, la curacion 51 -60 2 _
de una herida, 3 Cuallltatlva
endocarditis, 61a+ Nominal
pacientes con valvulas
cardiacas
SEXO
HOMBRE 1 Cualitativa
MUJER 2 Nominal
-Factores de riesgo
intrinseco o enfermedad
de base
Se consider6 de manera
individual basandose en
los criterios de McCabe y
Jackson:
. Enfermedad Cualitativa
hematoldgica. Nominal

* Tumores solidos.

» Cirrosis hepatica.




. HTA (hipertension
arterial).

* LCFA (limitacién crénica
al flujo aéreo).

» ADVP (adictos a drogas
por via parenteral).

 Diabetes mellitus.

. Insuficiencia renal
cronica.

* VIH (linfocitos CD4
<500).

* Neutropenia (recuento de
granulocitos igual o inferior
a 1.000/mm3.

Factores de riesgo
extrinseco (o]
predisponentes.

Dentro de los mismos se
consideraron todas
aquellas  manipulaciones
realizadas al menos diez
dias antes del desarrollo
de la bacteriemia. Estas
incluyeron manipulaciones
genitourinarias,

quirurgicas, respiratorias,
digestivas, vasculares vy
traumatologicas. También
se incluye en este
apartado el tratamiento
previo con antibidticos a
dosis terapéuticas durante
al menos los siete dias
previos. De igual manera
se consideré el empleo de
citostaticos o radioterapia.
Por otro lado se tuvo en
cuenta el empleo de
corticoides de forma diaria,
al menos una semana

Cualitativa
Nominal




antes del desarrollo de la
bacteriemia.

PROCEDIMIENTOS
INVASIVOS

Catéter venoso central
Sonda Foley

Sonda nasogastrica
Vias periféricas

Tubo orotraqueal

ESTANCIA
HOSPITALARIA 1
PROLONGADA Cualitativa
Dias 2 Nominal
Semanas 3
Meses

Cualitativa

Nominal




Anexo N°2: El tamafio de pacientes con bacteriemia por enterobacteria y
pseudomona.

2
M= NZ P =

(N-1)E* +Z7 pg

Z: nivel de confianza [(95% entonces 7=1.96)

p: probabilidad de que ocurra el suceso esperado (p= 0.5)
q: 1-P, probabilidad de que no ocurra el suceso (g=0.5)

E: Error (0.09)

MN: Tamano de la poblacion a estudiar (734)



“*

Anexo No 3: Consentimiento Informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO

El presente proyecto de investigacion tiene la finalidad, de establecer los
factores de riesgo para bacteriemia producidas por enterobacterias y
pseudomonas en pacientes hospitalizados en el servicio de Medicina, este
conocimiento permitira proponer medidas de mapas epidemioldgicos
orientando el tratamiento a este tipo de bacterias. Por lo que se revisara las

historias clinicas de cada uno de los pacientes en estudio.

Toda la informacion sera manejada con estricta confidencialidad, sera
anoénima. Su colaboracion en este proyecto de investigacién sera
plenamente voluntaria

Después de haber aceptado y entendido la informacion brindada, otorgo

mi consentimiento para participar en el proyecto de investigacion

“Factores de riesgo para bacteriemia producidas por enterobacterias y

pseudomonas en pacientes hospitalizados en el hospital Victor

Lazarte Echegaray”
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