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RESUMEN

Introduccion: La infeccion del tracto urinario en los nifios es una de las infecciones bacterianas
mas frecuentes con una alta tasa de recurrencia.

Objetivo: Determinar los factores de riesgo para infeccion del tracto urinario adquirida en la
comunidad por microorganismos productores de betalactamasas de espectro extendido en nifos
en Huancayo, Peru.

Métodos: Estudio de tipo analitico con disefio de casos y controles. Se estudiaron 220 nifos entre
el mes de nacido hasta 13 anos de edad, ingresados en el hospital nacional “Ramiro Priale Priale”
con el diagnostico de infeccion del tracto urinario durante el aino 2019. Se distribuyeron en dos
grupos (40 casos y 80 controles). Para cada paciente se lleno un cuestionario con las variables de
interés y se realizd la comparacion entre los grupos. Se realizd el analisis multivariado
considerando significativo un valor de p< 0,05.

Resultados: La frecuencia de infeccion del tracto urinario causada por microorganismos
productores de betalactamasas de espectro extendido es de 18,18 %. En los casos la edad
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predominante esta entre 1 y 3 anos con 42,5 %, sexo femenino con 62,5 %, la bacteria
predominante es: Escherichia coli en

85,0 %. Durante el analisis multivariado la presencia de infeccion del tracto urinario complicada
tuvo OR 18,62 y p= 0,000 y la recurrente OR 12,98 y p= 0,004, ambas estadisticamente
significativas para el desenlace de esta infeccion en los nifos.

Conclusion: Los factores de riesgo para infeccion del tracto urinario adquirida en la comunidad
por microorganismos productores de betalactamasas de espectro extendido en ninos son:
infeccion del tracto urinario complicada y la recurrente.

Palabras clave: infeccion del tracto urinario; betalactamasas de espectro extendido; ninos.

ABSTRACT

Introduction: Urinary tract infection in children is one of the most frequent bacterial infections
with a high rate of recurrence.

Objective: Determine the risk factors for community-acquired urinary tract infection by
microorganisms producing extended-spectrum beta-lactamases in children of Huancayo, Peru.
Methods: Analytical study with case-control design. 220 children from one month to 13 years of
age were studied, whom were admitted to "Ramiro Priale Priale” National Hospital with the
diagnosis of urinary tract infection during the year 2019. They were distributed in two groups (40
cases and 80 controls). For each patient, a questionnaire was completed with the variables of
interest, and the comparison between the groups was made. The multivariate analysis was
performed considering significant a value of p< 0.05.

Results: The frequency of urinary tract infection caused by microorganisms producing extended-
spectrum beta-lactamases is 18.18%. In the cases, the predominant age is between 1 and 3 years
with 42.5%, female sex with 62.5%, the predominant bacterium is: Escherichia coli in 85.0%.
During the multivariate analysis, the presence of complicated urinary tract infection had OR 18.62
and p= 0.000 and recurrent OR 12.98 and p= 0.004, both statistically significant for the outcome
of this infection in children.

Conclusion: The risk factors for community-acquired urinary tract infection by microorganisms
producing extended-spectrum beta-lactamases in children are complicated and recurrent urinary
tract infectionS.

Keywords: Urinary tract infection; extended-spectrum beta-lactamases; children.
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Introduccion

La infeccion del tracto urinario (ITU) se caracteriza por afectar entre 8 y 10 % de las nifas y entre
2y 3 % de los niflos que presentan un episodio de ITU antes de los 7 anos de edad. () También
esta infeccion tiene una alta tasa de recurrencia en mas de 30 %, especialmente en el primer ano
tras el episodio inicial.("?

La infeccidn del tracto urinario se define como el crecimiento de microorganismos en orina
recogida de forma estéril, en un paciente con sintomas clinicos compatibles, si no hay sintomas
el aislamiento de bacterias en el urocultivo se denomina bacteriuria asintomatica y no precisa
tratamiento.®4 Segun la sintomatologia y los resultados de laboratorio se pueden diferenciar en
alta o pielonefritis aguda y baja o cistitis.®

Las manifestaciones clinicas de la ITU en los nifios son inespecificas como la fiebre, vomitos y la
hiporexia, especialmente en los nifos preverbales, siendo de ayuda diagndstica el uroanalisis con
la presencia de nitritos y la esterasa leucocitaria en la tira reactiva de orina, y la piuria y
bacteriuria en la microscopia.® También existe un riesgo alto de desarrollar cicatrices renales
secundario a una pielonefritis aguda, especialmente cuando se inicia la cobertura antibidtica
empirica en forma tardia, lo cual ha cambiado mucho en la Gltima década debido a los patrones
de resistencia bacteriana en los diferentes paises y regiones. *>)

La resistencia bacteriana ha generado un gran impacto en la salud publica a nivel mundial y
nacional, con mayor morbilidad y mortalidad y altos costos.® El principal mecanismo de
resistencia de los microrganismos causante de ITU es la produccion de betalactamasas de espectro
extendido (BLEE), que les confiere resistencia ante los antibidticos betalactamicos de mayor uso
en la practica clinica como la cefotaxima, ceftriaxona y cefepime.©?)

Los principales factores de riesgo para las ITU causadas por microrganismos productores de BLEE
son el uso previo de antibioticos y hospitalizacion reciente en los Ultimos tres meses, la presencia
de ITU recurrente, complicada y algunas anomalias del tracto urinario.:8

En EE. UU. en el ano 2019, en un estudio de seguimiento por 5 anos, se notifica una frecuencia
para ITU adquirido en la comunidad causada por microorganismos productores de BLEE de 7 a 15
% y durante el analisis multivariado se identifica el uso previo de antibidticos como factor de
riesgo muy significativo.®

En Corea del Sur en el ano 2017, se detectan las anomalias del tracto urinario como factor de
riesgo significativo.('9 En Espaia en el mismo afo, las infecciones de tracto urinario recurrente
se presentan con mayor frecuencia en los nifios con ITU BLEE positivo.('"

En Colombia en el afio 2016, se identifica durante el analisis multivariado a la ITU complicada
como factor de riesgo para este tipo de infeccion.('?) Finalmente, en México en el afo 2015 se
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registra una frecuencia de 31 % para ITU BLEE positivo y los principales factores de riesgo son el
uso previo de antibioticos, la ITU recurrente y la hospitalizacion reciente.('3)

En Perd, en el ano 2017, se reporta una frecuencia de nifos con ITU BLEE positivo de 16,3 % y
como principal etiologia la Escherichia coli en 72,4 % seguidos por la Klebsiella sp en 20 % y
factores de riesgo similares a otros paises. (141

El objetivo de este estudio fue determinar los factores de riesgo para infeccion del tracto urinario
adquirida en la comunidad por microorganismos productores de betalactamasas de espectro
extendido en ninos.

Métodos

Disefio y area de estudio

Estudio de tipo analitico, retrospectivo y con disefio de casos y controles. Se estudiaron a los nifos
entre un mes de nacido y 13 afos de edad, ingresados con el diagnostico de ITU durante el afo
2019 en el hospital nacional “Ramiro Prialé Prialé” localizado en la ciudad de Huancayo, Peru.

Poblaciéon y muestra

La poblacion estuvo conformada por los pacientes hospitalizados con el diagndstico de ITU (N=
220), para la hospitalizacion se utilizaron los siguientes criterios: menores de 3 meses, aspecto
séptico, vomitos, deshidratacion, intolerancia oral, fracaso de tratamiento oral con persistencia
de fiebre o afectacion del estado general tras 48 horas de tratamiento correcto e imposibilidad
de asegurar un seguimiento correcto. Para la seleccion de muestras se consideré como casos a
los pacientes que presentaron el diagnostico de ITU causada por microorganismos productores de
BLEE confirmados mediante un urocultivo y manifestaciones clinicas (N= 40) y como controles a
los pacientes que presentaron el diagnodstico de ITU causada por microorganismos no productores
de BLEE confirmados mediante un urocultivo y manifestaciones clinicas (N= 80) para una relacion
de casos/controles de 1/2. Se excluyeron las bacteriurias asintomaticas (N= 10).

Variables e instrumentos

Las variables principales fueron la ITU causada por microorganismos productores de BLEE en nifos
hospitalizados, definida por la presencia de manifestaciones clinicas mas un urocultivo positivo.

La segunda variable es la presencia de los siguientes factores de riesgo: uso previo de antibioticos
y hospitalizacion reciente en los Gltimos 3 meses, la ITU recurrente definida como la presencia
de mas de un episodio de ITU alta, o un episodio de ITU alta mas un episodio de ITU baja, o 3
episodios de ITU baja en un ano.('®'”) La ITU complicada engloba a las infecciones en pacientes
con alguna alteracion funcional o anatomica del tracto urinario, con inmunodepresion o con una
enfermedad predisponente y aquellas infecciones causadas por microorganismos atipicos ('8 y
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finalmente la presencia de alguna anomalia del tracto urinario, factores que el paciente presenta
durante su hospitalizacion.

El instrumento de recoleccion de datos fue validado por juicio de expertos y con una confiablidad
calculada por alfa de Crombach de 0,76 siendo considerada como muy confiable.

Procedimientos

Los datos se recolectaron mediante la revision de las historias clinicas en forma retrospectiva de
los nifos hospitalizados y se recolectaron los siguientes datos: edad, sexo, etiologia y los factores
de riesgo para ITU por microorganismos productores de betalactamasas de espectro extendido
positivo.

Analisis estadistico

Se utilizo el programa estadistico SPS Version 24. Se realizo la estadistica descriptiva mediante
frecuencia y porcentajes para las variables categoricas.

Se utilizo la prueba de chi cuadrado para la comparacion de proporciones en variables cualitativas
y luego el analisis bivariado para el calculo de OR con un IC al 95 % y finalmente un analisis
multivariado considerando significativo un valor de p < 0,05.

Resultados

La frecuencia de ITU causada por microorganismos productores de BLEE confirmados mediante un
urocultivo fue de 18,18 % (40 casos de un total de 220).

En la tabla 1, se describe las caracteristicas de los pacientes con ITU adquirida en la comunidad
causada por microorganismos productores de BLEE en nifios hospitalizados. En los casos la edad
predominante se encuentra entre 1 a 3 anos en 42,5 %, sexo femenino en 62,5 %, la bacteria que
predominé fue Escherichia coli en 85 %. En los controles la edad predominante se encuentra en
menores de un ano en 26,35 %, seguidos por los pacientes entre 1 y 3 anos en 23,75 %, sexo
femenino en 82,5 %, la bacteria predominante fue la Escherichia coli en 93,75 %.
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Tabla 1 - Caracteristicas de los pacientes con infeccion del tracto urinario adquirida en la comunidad por
microorganismos productores de betalactamasas de espectro extendido en nifos

Caracteristicas 'Ca_sos Controles . foté(
N N % N %

| Edad (afios)

< ' 8 20,00 ' 21 26,25 29 | 2447
1a3 17 - 42,50 19 23,75 36 | 30,00
3a 13 15 37,50 40 50,00 55 45,83

| Sexo ‘ '
Masculino ; 15 j 37,50 ' 14 17,50 [ 29 [ 2497
Femenino ‘ 25 [ 62,50 66 82,50 91 | 75,83

Etiologia
Escherichia coli 4 85,00 75 93,75 [ 109 | 90,83
Enterobacter cloacae yi 5,00 2 2,50 4 3,33
Klebsiella pneumonia 2 i 5,00 i 1 ‘ 1,25 3 [ 2,50
Proteasa sp. 2 5,00 2 2,50 [ 4 3,33

En la tabla 2, durante el analisis bivariado, se observa que los factores de riesgo que presentaron
mayor asociacion a ITU BLEE positivo en ninos fueron: presencia de ITU complicada con p< 0,001
y un valor de OR de 2 (IC95 % de 1,40 a 2,83), ITU recurrente con p< 0,002 y un valor de OR de
1,5 (IC95 % de 1,11 a 2,16), hospitalizacion reciente en los Gltimos 3 meses con p< 0,004 y un
valor de OR de 1,5 (IC95 % de 1,09 a 2,12), que son estadisticamente significativas. La presencia
de uso previo de antibioticos en los Gltimos 3 meses y la presencia de anomalia del tracto urinario
no fueron estadisticamente significativas.

Tabla 2 - Analisis bivariante de los factores de riesgo para infeccion del tracto urinario adquirida en la
comunidad por microorganismos productores de betalactamasas de espectro extendido en ninos

Grupos ’ odd 1C95% para OR
Factores de riesgo ITU BLEE (+) ITU BLEE (-) p fatio: | i Siidiice
(n=40) (n=80) P

Usc previo

o -
o i atiens 17 (42,5 %) 21 2625%) | 0,071

Hospitalizacién

: 20 (50,00%) | 19(23,75%) | 0,004 | 1,5 1,09 | 212
reciente ‘
ITU complicada 22 (55,00%) | 8(10,00%) | 0,001 | 2,0 1,40 2,83
ITU recurrente 20 (50,00 %) 18 (22,50 %) 0,002 1,5 1,11 2,16
Anomatk) 7 (17,5%) 17(21,25%) | 0628 | _ _ _

del tracto urinario
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En la figura, se detalla los antibidticos previamente utilizados, con mayor frecuencia fueron las
cefalosporinas como: ceftriaxona en 26,31 %, cefexime en 26,31 % y cefuroxima en 15,78 %.

Amoxicilina + acido clavulanico | 5,26
Amoxicilina . 7,89
NItrofurantoina IS 10,52
Cefalexina N 10,52
Cefuroxima N 15,78
Cefexime HIINIINININIGINGEGEGEGENGEGEGEGEENEENNN. 06,31
Ceftriaxona I 26,31

0 5 10 15 20 25 30

Fig. - Antibioticos previamente utilizados en los Gltimos 3 meses.

En la tabla 3, se observa el desarrollo del analisis multivariado, donde se evalué el impacto de un
numero de factores en la probabilidad de los pacientes para tener una ITU BLEE positivo adquirida
en la comunidad.

El modelo contiene cinco variables independientes: uso previo de antibidticos, hospitalizacion
reciente, infeccion complicada, infeccion recurrente y anomalias del tracto urinario. El modelo
que contiene todos los predictores fue estadisticamente significativo con un valor de Ji-cuadrada
con 5 grados de libertad y un nivel de significancia de 0,05 [y (5_a= 0,05)= 42,806] y un valor
p<0,001, indicando que fue capaz de distinguir entre pacientes que presentaron o no una ITU BLEE
positivo. El modelo como un conjunto explica entre 30 % (R cuadrado de Cox y Snell) y 41,7 %
(Nagelkerke R?) de la varianza en la presencia de una ITU BLEE positivo y clasifico correctamente
80 % de los casos. Solamente dos de las variables independientes hicieron una contribucion
estadisticamente significativa al modelo: la presencia de ITU complicada y recurrente.

Los mayores factores de riesgo para presentar una infeccion del tracto urinario causada por
microorganismos productores de BLEE adquiridos en la comunidad en ninos fue la presencia de
ITU complicada con OR 18,62 y p= 0,000 y la recurrente con OR 12,98 y p= 0,004.
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Tabla 3 - Analisis multivariado de los factores de riesgo para Infeccion del tracto urinario adquirida en la
comunidad por microorganismos productores de betalactamasas de espectro extendido en ninos

IC95% para OR

Fact.ores Be S.Eb Wad old pe Odt.is |
de riesgo Ratio | Inferior | Superior
dsapreve 0,132 | 0,678 | 0,038 | 1 | 0,846 | 1,141 | 0,302 4,312
de antibidticos
Hospitalizacion | o 762 | 0850 | 0,791 | 1 | 0374 | 0,469 | 0,089 2,485
reciente

| ITU complicada | 2,925 | 0,602 | 23,587 | 1 | 0,000 | 18,642 | 5,725 60,703
ITU recurrente | 2,563 | 0,888 | 8,334 1 | 0,004 | 12,980 2,277 73,975
Anomaliasdel | o oo | 0660 | 0,883 | 1 | 0347 | 0533 | 0,144 1,979
tracto urinano
Constante 2,093 | 0,409 | 26,165 | 1 | 0,000 | 0,123 -

Coeficiente de regresion B; Perror estandar; ‘prueba de Wald; grados de libertad; p valor.

Discusion
La infeccion del tracto urinario (ITU) es una enfermedad muy frecuente en nifios, siendo la causa
mas frecuente a nivel internacional la Escherichia coli en 85 %, seguidos por Klebsiella,
Enterobacter y otras. En el Per(, el Hospital Cayetano Heredia en Lima informa como causa
etiologica de infeccion de tracto urinario en nifo a la Escherichia coli en 80,3 %, luego la Klebsiella
sp en 16,4 % y Proteus mirabilis en 3,3 %, similar a muchos paises de América Latina.(" En este

estudio en los casos de ITU BLEE positivo predomino la Escherichia coli en 85 %, seguido por el
Enterobacter cloacae en 5 %, y en los controles fue la Escherichia coli en 93,75 %.

En la Ultima década los microorganismos causantes de la ITU en niflos han presentado diversos
patrones de resistencia bacteriana que varian segun los diferentes paises y hospitales. ©7) Ecuador
presenta una frecuencia de 16,95 %, en Paraguay 14,60 % (20,21). Yabar en el Per( publica una
frecuencia de 16,30 % y finalmente, en la ciudad de Huancayo se encuentra una resistencia dl
14,5 % a las cefalosporinas de tercera generacion. (1422

En este estudio la frecuencia de ITU en nifos causada por microorganismos productores de BLEE
es de 18,18 %, superior a los estudios previamente mencionados pero inferior a lo notificado en
los adultos que es del 29,40 % segin Tejada,"> pero existen datos donde estos microorganismos
pueden causar hasta 41 % de las infecciones en los adultos.(?3)

Los factores de riesgo para estas infecciones causadas por estos microorganismos productores de
BLEE son: uso previo de antibioticos y hospitalizacion reciente en los Ultimos 3 meses, la presencia
de ITU recurrente, ITU complicada y las anomalias del tracto urinario.®24
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En este estudio la ITU causada por un microrganismo productor de BLEE fue con mayor frecuencia
en las ninas con predominio en a las menores de 3 anos en 62,50 %, que constituye el grupo con
mayor riesgo de cicatrices renales.®

La etiologia de los casos de ITU BLEE positivo, en este estudio, fue la Escherichia coli en 85 %,
seguidos por Enterobacteria cloacae y Klebsiella pneumoniae, similar a lo publicado en otra
invstigacion donde la Escherichia coli predomino en 80,60 % seguido por la Klebsiella spp.©®

En el analisis bivariado realizado en este esudio, se observo que la presencia de ITU complicada
es el principal factor de riesgo, seguido por la recurrente y la hospitalizacion reciente en los
ultimos 3 meses, que fueron estadisticamente significativas, similar a lo informado en EE.UU, que
durante el analisis bivariado encontré como estadisticamente significativos a la ITU recurrente y
a la hospitalizacion reciente.® En Colombia se notifica la ITU complicada como factor de riesgo
durante el analisis bivariado para ITU BLEE positivo en nifos. (12,

En este estudio los antecedentes de uso previo de antibioticos y de alguna anomalia del tracto
urinario no fueron estadisticamente significativos, contrario a lo publicado en otros articulos. (1325
En Corea del Sur se identificé a las anomalias del tracto urinario como un factor de riesgo
importante en lactantes. (1%

En este estudio durante el analisis multivariado los factores de riesgo mas importantes para
presentar ITU causada por microorganismos productores de BLEE fueron: la presencia de ITU
complicada y la recurrente. En analisis multivariado realizado en Colombia,('? emerge con
significancia estadistica la ITU complicada mientras que en El Per(?® se identifica a la ITU
recurrente como factor de riesgo mas importante.

Finalmente, y especificamente en Huancayo, Peru se identificaron en una tesis como factores de
riesgo significativos en el analisis multivariado a la ITU recurrente y a la presencia de
antecedentes patologicos como el mielomeningocele.?”

Se tuvo como limitacién de esta investigacion, la duracion de este estudio que fue de un afo, por
lo cual se dispuso de una muestra pequena. Esta investigacion puede servir de base para futuro
trabajos sobre esta infeccion muy frecuente en los nifos.

Se concluye que los principales factores de riesgo para infeccidn del tracto urinario adquirida en
la comunidad por microorganismos productores de BLEE en ninos hospitalizados son: ITU
complicada y recurrente en la ciudad de Huancayo - Per.

Se recomienda realizar un estudio con un mayor periodo de seguimiento.
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