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RESUMEN

Antecedentes: La bacteria Klebsiella pneumoniae, forma parte del grupo de
enterobacterias que ha adquirido multirresistencia a lo largo de los afos, siendo
identificada por primera vez en Estados Unidos, 2001, como portadora de gen
carbapenemasas; desde ese momento, multiples estudios demuestran relacion
de estos casos con factores de riesgo como hospitalizacion en los ultimos 3
meses, antibioticoterapia en el mes previo y comorbilidades; ademas de
evidenciar un porcentaje de mortalidad elevado, incluso con un tratamiento a

base de Tigeciclina y Colistina.

Objetivo: Determinar la prevalencia y factores asociados a la infeccion por
Klebsiella pneumoniae multi-resistente en adultos de la Unidad de Cuidados
Intensivos en el Hospital José Carrasco Arteaga, Mayo 2015-Mayo 2019.

Metodologia: Se realiz6 una investigacién cuantitativa, tipo descriptivo, corte
transversal en pacientes adultos de UCI del Hospital José Carrasco Arteaga,
mayo 2015-mayo 2019. Se aplicdé formula para universo finito, con datos de
prevalencia 7.43%, 95% nivel de confianza y margen de error 5%, con muestra
aleatorizada de 103 historias clinicas, cuyos datos fueron procesados en
programa SPSS y los factores asociados determinados mediante prueba Chi?

de Pearson.

Resultados: La prevalencia de infeccion por Klebsiella pneumoniae multi-
rresistente fue del 28.2%. Entre los factores asociados, la estancia hospitalaria
entre 15 a 30 dias constituye el factor de mayor riesgo para este tipo de
infeccion (OR 9,229:8,543 - 9,701), siendo estadisticamente significativo
(p=0,026).

Conclusiones: En el presente estudio se detectd una prevalencia del 28.2%

relacionado intimamente con la estancia hospitalaria entre 15 a 30 dias.

Palabras Clave: KLEBSIELLA PNEUMONIAE, MULTIRRESISTENCIA,
CARBAPENEMASAS, UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS
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ABSTRACT

Background: The Klebsiella pneumoniae bacterium is part of the group of
enterobacteriaceae that has acquired multidrug resistance over the years, being
identified for the first time in the United States, 2001, as a carrier of the
carbapenemase gene; Since then, multiple studies show a relationship between
these cases and risk factors such as hospitalization in the last 3 months,
antibiotic therapy in the previous month, and comorbidities; in addition to
showing a high percentage of mortality, even with a treatment based on

Tigecycline and Colistin.

Objective: To determine the prevalence and factors associated with multi-
resistant Klebsiella pneumoniae infection in adults from the Intensive Care Unit
at the José Carrasco Arteaga Hospital, May 2015-May 2019.

Methodology: A quantitative, descriptive, cross-sectional investigation was
carried out in adult ICU patients at the José Carrasco Arteaga Hospital, May
2015-May 2019. The formula for the finite universe was applied, with
prevalence data of 7.43%, 95% confidence level and margin of 5% error, with a
randomized sample of 103 medical records, whose data were processed in the
SPSS program and the associated factors determined by means of the

Pearson’s Chi?2 test.

Results: The prevalence of multi-resistant Klebsiella pneumoniae infection was
28.2%. Among the associated factors, hospital stay between 15 to 30 days
constitutes the highest risk factor for this type of infection (OR 9,229: 8,543 -
9,701), being statistically significant (p = 0.026).

Conclusions: In the present study, a prevalence of 28.2% was detected,

closely related to the hospital stay between 15 to 30 days.

Key Words: KLEBSIELLA PNEUMONIAE, MULTIRESISTANCE,
CARBAPENEMASES, INTENSIVE CARE UNIT.
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1. INTRODUCCION

1.1. Antecedentes
A lo largo de los afos, se ha presentado progresivamente casos de bacterias
multirresistentes, entre las cuales figura principalmente las Enterobacterias,
especificamente, Klebsiella pneumoniae, la cual se encuentra relacionada con
brotes nosocomiales, se asocia a altas tasas de mortalidad y altos niveles de
resistencia con gran capacidad de diseminacién, lo cual se corrobora con

varios estudios que se han realizado acerca del tema (1).

En el afio 2001, en Estados Unidos se notificd por primera vez, una cepa de
Klebsiella pneumoniae que portaba un gen de carbapenemasas mediado por
plasmidos, éste germen en cuestion, presentaba resistencia contra el
imipenem, meropenem, cefalosporinas de espectro extendido (Cefotaxima,
Ceftriaxona, Cefoxitina, Ceftazidima, Cefpodoxime) y aztreonam (2); mientras
que, en China, afio 2007, se reportd por ocasion primera, un aislado resistente
a carbapenémicos de Klebsiella pneumoniae que produjo una clase de
Klebsiella productora de carbapenemasas (KPC) tipo 2, genéticamente distinto
al aislado en Estados Unidos (3). Igualmente en China, afio 2015, se encontrd
un aislado de Klebsiella pneumoniae que comparte genes de resistencia a
farmacos blanNDM-1 y blaIMP-4, anunciando la aparicion de un nuevo patrén

de resistencia (4).

En Espafia, en el afio 2018, se publicé un reporte de 269 pacientes colonizados
por Klebsiella pneumoniae productora de betalactamasas de espectro
extendido multirresistente (KPN-BLEE-MDR) con resistencia a
Fluoroquinolonas, Aminoglucosidos, Fosfomicina y Nitrofurantoina, donde el
57% de la adquisicion de las cepas fue relacionada con la asistencia sanitaria,
el 94% presentd al menos una patologia de base, el 90% habia recibido
antibioticos previamente y el 49% presentd algun tipo de instrumentacion (5).
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En el mismo pais, afilo 2017, se realizé una vigilancia epidemiolégica para
microorganismos multirresistentes en una Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI), donde se analizé 2234 muestras procedentes de 384 pacientes, con el
resultado de que el porcentaje de positividad en Klebsiella pneumoniae
productora de betalactamasas de espectro extendido y carbapenemasas
(KBLEE-C) es del 98% para exudado faringeo + rectal, de 95% para exudado
nasal + rectal junto con 62% de exudado nasal + faringeo; a esto se afade,
edad media de 60.6 + 15.8 y los principales factores de riesgo son: ingreso
hospitalario = 5 dias en los ultimos 3 meses, pacientes institucionalizados
(centros socio sanitarios, instituciones penitenciarias, residencias de ancianos),
infecciébn conocida por bacterias multirresistentes, antibioterapia durante > 7
dias en el mes previo, comorbilidades como insuficiencia renal cronica, fibrosis
quistica, bronquiectasia y ulceras cronicas (6). A todo lo descrito, se afiade un
estudio, en el mismo pais, afio 2018, donde se aisl6 16 casos de KPC llegando
a la conclusion, que mayor riesgo de desarrollar una infeccién es generado por
la exposicion previa a antibidticos junto con el mayor riesgo a la mortalidad

global, es la presencia de neumonia (7).

Respecto a los estudios publicados en Latinoamérica, se encuentra uno
realizado en Argentina, afio 2019, donde se analiz6 la evolucién en 7 afos de
50 episodios de bacteriemia por KPC y evidencidé que la edad media fue de 53
afios junto con un aumento significativo de resistencia a Colistina, la cual
ascendi6 del 28% al 69% (8).

En Colombia, en el afio 2015, se llevé a cabo, un estudio con aislamiento de 60
cepas de Klebsiella pneumoniae, de las cuales, 21 fueron productoras de
BLEE, con un perfil de resistencia de mayor a menor, para: Tobramicina (94%),
Gentamicina (83%), Acido Nalidixico con Norfloxacino (66.7%), Netilmicina
(56%),Nitrofurantoina (33%), a esto se le afade, 100% de sensibilidad para
Fosfomicina (9); en el mismo pais, afio 2015, se produjo un estudio con
muestra de 52 pacientes con infeccion por KPC, con edad media de 45,7 + 27
anos, los principales factores de riesgo fueron: uso de antibidticos previos
(100%) seguido de uso de inmunosupresores, cirugia gastrointestinal,
hepatopatia cronica y trasplante de organo solido; ademas las principales

localizaciones de la infeccion fue, bacteriemia (30%), infeccion intra abdominal

9



- Universidad
&) Catélica
de Cuenca

(23%) y neumonia (17%), a pesar de tratamiento dirigido con Tigeciclina mas
Colistina, la mortalidad fue 48.1% (10). En Colombia, igualmente, afio 2018, a
partir de 84 pacientes con resultado positivo para KPC, se encontré edad
media de 66 afos, el 91% tenia hospitalizacion en los ultimos 3 meses, 86.5%
recibio tratamiento antibidtico durante la hospitalizacion (Meropenem,
Ampicilina-Sulbactam, Vancomicina, Piperacilina-Tazobactam), el 54.7% se
sometié a algun procedimiento quirdrgico 3 meses antes del aislamiento
(47.8% cirugia abdominal), 70% antecedente de implante de dispositivos
intravasculares, 45.2% exposicion a ventilacion mecanica, 24% uso de nutricion
parenteral (11). En Venezuela, se llevo a cabo un estudio con andlisis de 9
cepas de Klebsiella pneumoniae en UCI, donde el 88% eran productoras BLEE

y el 77.7% eran resistentes a Aminoglucosidos (12).

A nivel del Ecuador, afio 2017 en Quito, se presentd una tesis realizada en UCI
del Hospital San Francisco de Quito donde se buscdé como objetivo la
prevalencia de bacterias productoras de BLEE y KPC, con una muestra de 149
bacterias productoras de BLEE, el 7.43% correspondia a Klebsiella
pneumoniae y con respecto a las bacterias productoras de KPC, se produjo un
total de 31 casos (9.29%), de estos, el 83.88% correspondian a Klebsiella
pneumoniae (13). En Quevedo, afio 2018, se llevd a cabo una tesis acerca de
la prevalencia y tasa de letalidad de infecciones por microorganismos
multirresistentes en los pacientes sépticos en UCI del Hospital General IESS
Quevedo, con resultado del 12% de prevalencia de Klebsiella pneumoniae, 7%
de las mismas presentaron resistencia a Ampicilina-Sulbactam, Ceftazidima,
Gentamicina, Meropenem, Cefotaxima, Linezolid, Ciprofloxacina, Ceftriaxona,
Levofloxacino, Imipenem; a esto se le aflade porcentaje de mortalidad del
58.33% (14).

Por ultimo, en Cuenca, afio 2016, se ejecutd un estudio con 51 pacientes
infectados por bacilos gram negativos productores de carbapenemasas que
permanecieron hospitalizados en el Hospital José Carrasco Arteaga, donde la
bacteria con mayor casos fue Klebsiella pneumoniae con 92.15%, de los cuales
el 64.70% de pacientes se encontraban en UCI; del total de pacientes, el

94.11% estuvieron expuestos a antibioticos previo a la deteccion, todos ellos,

10
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presentaron una estancia prolongada con una media de 52 dias y el porcentaje
de mortalidad fue de 52.94% (15).

1.2. Planteamiento del Problema

La bacteria Klebsiella pneumoniae forma parte de las enterobacterias que se
han encontrado asociadas con el incremento de infecciones diversas, en su
mayoria intrahospitalarias (16) ; a esto se le aflade el creciente numero de
resistencia hacia los antibiticos que ha presentado este microorganismo, en
tal grado, que en el afio 2017, la Organizacion Mundial de la Salud publicé la
lista de las bacterias para las que se necesitan urgentemente nuevos
antibioticos y como prioridad 1 “Critica” figuran las enterobacterias resistente a
los carbapenémicos, donde el principal agente causal es la Klebsiella
pneumoniae productora de carbapenemasas (17).

Como se ha descrito anteriormente, alrededor del mundo se han realizado
diversos estudios que han llegado a resultados similares, entre ellos, que las
bacterias multi-rresistente localizadas con mayor frecuencia a nivel de UCI y
servicio de Clinica en distintos hospitales son la Escherichia coli productora de
BLEE junto con Klebsiella pneumoniae, tanto productora de BLEE como KPC;
a esto se le afiade que la principal infeccion encontrada en hospitalizacion es
neumonia, presenta un porcentaje alto de letalidad y los principales factores de
riesgo son : ingreso hospitalario = 5 dias en los ultimos 3 meses, pacientes
institucionalizados en centros de salud, infeccion conocida por bacterias
multirresistentes, exposicion a antibiéticos previamente, pacientes con
insuficiencia renal cronica sometidos a hemodialisis o dialisis peritoneal y por
altimo pacientes con patologia cronica susceptibles como fibrosis quistica,

bronquiectasia, Ulceras cronicas.

A nivel de Cuenca- Ecuador, en el Hospital José Carrasco Arteaga, se realizd
un estudio hace 2 afos, que declara, que de las infecciones por bacilos gram
negativos productores de carbapenemasas, el 92.15% fue debido a Klebsiella
pneumoniae (13), lo que genera una pauta, para continuar con una
investigacion exhaustiva acerca de esta bacteria, tanto su prevalencia, como

los factores asociados a la presencia de esta.

11
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Por lo tanto, la pregunta de investigacion en el presente estudio, es la

siguiente:

¢,Cual es la prevalencia y factores asociados a la infeccion por Klebsiella
pneumoniae multirresistente en adultos de la Unidad de Cuidados Intensivos en

el Hospital José Carrasco Arteaga, mayo 2015-mayo 20197

1.3. Justificacion y uso de los resultados
En el presente estudio, se pretende conocer la prevalencia de la infeccion por
Klebsiella pneumoniae multirresistente en adultos de la Unidad de Cuidados
Intensivos en el Hospital José Carrasco Arteaga, debido a que, la presencia de
enfermedades por bacterias multirresistentes, como es el caso de Klebsiella
pneumoniae, denota una alta complejidad en la modalidad terapéutica, ademas
del requerimiento de altos costos por mantener un area de cuidados intensivos
en la mayoria de los casos junto con un incremento de la estancia hospitalaria

y la tasa de mortalidad.

Ademas de buscar la prevalencia, se estima detectar los factores asociados
como los principales factores de riesgo, varios estudios han llegado a la
conclusidén que en su mayoria, los pacientes estuvieron expuestos al consumo
de antibioticos previamente a la infeccion, una situacion muy particular, que en
nuestro medio se ha visto incrementada por medicacion sin prescripcion
meédica; tanto asi, que existe un estudio llevado a cabo en Cuenca- Ecuador,
afio 2017, donde de 200 personas, el 59% se auto medicaban y de ellos, el
9.60% consumid antibidticos (18), revelando la necesidad imperiosa de
controlar estas actitudes, puesto que, en el futuro se generan cuadros de

resistencia bacteriana.

La informacion que se espera obtener constituira el pilar para futuras
investigaciones acerca de este microorganismo, con el objetivo de evitar
bacterias multirresistentes, para las cuales se necesita urgentemente la manera
de prevenirlas, con varios mecanismos, por ejemplo, evitar el uso inadecuado

de antibidticos y el lavado de manos.

12
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2. Fundamento teérico

2.1. Familia Enterobacteriaceae
La familia Enterobacteriaceae pertenece al dominio bacteria, comprende los
siguientes géneros: Citrobacter, Edwardsiella, Enterobacter, Escherichia,
Hafnia, Klebsiella, Morganella, Pantoea, Proteus, Providencia, Salmonella,
Serratia, Shigella, Yersinia y Plesiomonas (clasificado en la familia
Enterobacteriana, segun la filogenia por secuenciacion del ADN ribosémico).
Los miembros de esta familia, son anaerobios facultativos, gramnegativos, no
formadoras de esporas, que fermentan glucosa y otros azucares, reducen el

nitrato a nitrito y producen catalasa (16).

2.2. Klebsiella pneumoniae
El género Klebsiella abarca oxytoca, granulomatis y pneumoniae, este ultimo
es un patdgeno que provoca infecciones por lo general adquiridas en el medio
hospitalario y en pacientes que se encuentran debilitados por enfermedades
subyacentes; entre las infecciones se encuentran: infeccion del tracto urinario,
abscesos, neumonia, infecciones de dispositivos invasivos, infecciones de vias

biliares, peritonitis, meningitis, entre otros (16).

2.3. Multirresistencia bacteriana
Se considera multirresistencia (MMR) cuando un microorganismo presenta
resistencia al menos a tres categorias de antimicrobianos, siendo necesario
que la resistencia detectada tenga también repercusion clinica vy
epidemioldgica. Usualmente se aplica a bacterias hospitalarias con resistencia
a multiples antimicrobianos y capacidad de ocasionar brotes como por ejemplo:

enterobacterias productoras de BLEE (6).

2.4. Mecanismos de resistencia bacteriana de Klebsiella pneumoniae
2.4.1. Produccién de betalactamasas de espectro extendido (BLEE)
Los microorganismos productores de BLEE mas frecuentes son los bacilos
gram negativos (BGN), de los cuales, la mayoria pertenece a la familia de
Enterobacteriaceae, tales como: Klebsiella pneumoniae y Escherichia coli; sin
embargo, se asocian también bacterias como Proteus, Serratia, Salmonella,

Pseudomona aeruginosa y Acinetobacter (19).
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La Klebsiella pneumoniae productora de Beta-lactamasas de espectro

extendido (KPN-BLEE) se caracteriza por ocasionar brotes nosocomiales, con

el respectivo aumento de la morbimortalidad. Los genes codificantes de BLEE
son blaCTX-M’, blaSHV' y blaTEM (5).

2.4.2. Produccion de carbapenemasas

Las carbapenemasas representan la familia mas versatil de B-lactamasas, con

un amplio espectro de hidrdlisis sobre antimicrobianos -lactamicos, entre ellos

los carbapenémicos, ademas presentan una transmision horizontal mediada
por plasmidos (16) (20).

2.4.3. Clasificacion de resistencia segun Ambler:

Clase A: también se denominan serin-betalactamasas, presentan
capacidad de hidrolizar Carbapenémicos, Cefalosporinas, Penicilinas y
Aztreonam; han sido identificadas en Enterobacterias y bacilos gram
negativos no fermentadores. Se subdividen en: NMC, IMI, SME, GES y
KPC (20).

Clase B: también se denominan metalo-betalactamasas e hidrolizan
carbapenémicos con excepcion de aztreonam, han sido descritas en
Pseudomona aeruginosa, Acinetobacter y enterobacterias se subdividen
en: VIM, GIM, SIM, IMP y NDM (20).

Clase C: se trata de una betalactamasa que hidroliza cefalosporinas de
primera y segunda generaciéon, en menor medida las de tercera
generacion, ademas el espectro de hidrélisis se puede ampliar para
afectar a cefalosporinas de cuarta generacion (AmpC de espectro
extendido), ademas de penicilinas (21).

Clase D: También denominadas Oxacilinasas debido a que
adicionalmente de la hidrélisis de penicilinas, cefalosporinas y
carbapenémicos, logran hidrolozar Oxacilina y Cloxacilina. Se han
identificado  en  Pseudomona  aeruginosa, Acinetobacter vy

Enterobacterias (20).

Los genes codificantes de la clase A, B y D son: blaOXA-48’, blaKPC/,

blavIM’, blaIMP, blaNDM (5); mientras que, el gen codificante de la clase C,
es el gen blaAmpC (21).
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2.5. Infeccidn nosocomial
La Organizacibn mundial de la Salud define a las infecciones nosocomiales
como “Una infeccion contraida en el hospital por un paciente internado por una
razon distinta de esa infeccion. Una infeccion que se presenta en un paciente
internado en un hospital o en otro establecimiento de atencion de salud en
quien la infeccion no se habia manifestado ni estaba en periodo de incubacién
en el momento del internado” (22).

2.6. Factores asociados

2.6.1. Factores de riesgo
En Espafa, durante el afio 2017, se llevo a cabo un estudio sobre la influencia
de factores de riesgo en el desarrollo de infeccion nosocomial en el paciente en
Unidad de Cuidados intensivos, donde de una muestra de 391 personas, se

establecen los siguientes principales factores de riesgo:

- Factores de riesgo extrinsecos: el factor mas frecuente fue la utilizacion
de sonda urinaria, seguido de catéter venoso central, cirugia previa,
tratamiento antibiético en UCI, ventilacion mecanica, nutricion parenteral;
mientras que los menos frecuentes fueron, técnica de depuracion extra
renal, sonda nasogastrica, examenes endoscopicos, material protésico,
quimioterapia, radioterapia y aislamiento.

- Factores de riesgo intrinsecos: la mayoria de la poblacién presentaban
insuficiencia renal seguido de Diabetes Mellitus, consumo de farmacos
inmunodepresores (esteroides via oral/parenteral); con menor frecuencia
se encontr0 casos con tumores solidos, leucemias, Sindrome de

inmunodeficiencia adquirida (SIDA) y neutropenia (23).

Otro estudio realizado en el mismo pais, con una muestra de 384 pacientes, se
establecio los principales factores de riesgo para la adquisicion de bacterias
multirresistentes, entre las cuales, figuraba principalmente la Klebsiella

pneumoniae productora de BLEE y KPC. Dentro de los cuales tenemos:

- ingreso hospitalario = 5 dias en los ultimos 3 meses
- pacientes institucionalizados (centros socio sanitarios, instituciones
penitenciarias, residencias de ancianos)

- infeccién conocida por bacterias multirresistentes
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- antibioterapia durante = 7 dias en el mes previo

- pacientes con insuficiencia renal crénica sometidos a hemodidlisis 0
didlisis peritoneal ambulatoria continua

- pacientes con patologia crénica susceptibles como fibrosis quistica,

bronquiectasia, Ulceras cronicas (6).

Los factores de riesgo que se analizaran posteriormente en este estudio son

los siguientes:

2.6.2. Tiempo de estancia hospitalaria
En Colombia, se realizé un estudio tipo casos/controles con 200 pacientes en
busca de establecer los factores de riesgo clinico relaciones con infeccidon
asociada a la atenciébn en salud por bacterias multirresistentes, donde se
evidencio como principal factor la estancia hospitalaria mayor o igual 6 dias,
seguido del uso previo de betalactamicos y uso de ventilador mecanico mayor

o igual a 5 dias (24).

2.6.3. Antibidticos previos
Un estudio caso control se llevo a cabo en Estados Unidos, entre 2005 a 2009,
constaba de muestra 102 pacientes con infeccion por Enterobacterias con
resistencia o susceptibilidad intermedia hacia los carbapenémicos, donde se
llegd a la conclusién que el historial de exposicion acumulativa a antibioticos es
mas especifica que cualquier exposicion particular, al determinar la
probabilidad de desarrollar una infeccién de estas caracteristicas (24 - 2011).
Ademas, en un estudio desarrollado en Esparfia, donde se analiz6 16 casos de
infeccion por KPC, en cuanto a los factores relacionados con mayor riesgo de
desarrollar infeccibn solo la exposicion previa a antibioticos presento

significacion estadistica (7).

2.6.4. Internamientos previos
En Colombia, afio 2018, se efectud un estudio que consistio en el analisis de
295 historias clinicas de pacientes con infeccion por Klebsiella pneumoniae,
donde se evidencié que el 91.6% de la poblacién tenia hospitalizacion en los
altimos 3 meses (11).
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2.6.5. Instrumentacion
Un estudio efectuado en Espafia, afio 2018, con objeto de muestra 16 casos de
infeccion por KPC, arroj6 como resultado la asociacion significativa de la
ventilacion mecanica invasiva para la mortalidad atribuible a este tipo de
infeccion (7). De igual forma, en un estudio realizado en Colombia, del analisis
de 295 historias, el 70% de los casos tenian antecedente de implante de
dispositivos intravasculares y el 45.2% presentaron exposicion a ventilacion

mecanica (11).

2.6.6. Comorbilidades
Feinstein, en el afo 1970, definid la comorbilidad como “cualquier entidad
clinica que ha existido o que podria ocurrir durante el curso clinico de un
paciente que tiene una enfermedad indice bajo estudio” (26); mientras que, la
Organizacion mundial de la Salud, define la multimorbilidad como “la presencia

de dos 0 mas enfermedades cronicas en una misma persona” (27).

Un estudio realizado en Espafa, afio 2016, donde se analizaron 275 adultos
mayores, presentando el 75.3% cinco o mas problemas de salud, con
resultados de problemas endocrinoldgicos (93.8%), cardiovasculares (92.0%),
locomotores (57.8%), respiratorio (25.8%), digestivos (24%) y psicologicos
(22.5%); a esto se afade, entre los factores de riesgo para la comorbilidad
cardiovascular figura hipertension (85%), dislipidemia (57%), sindrome
metabdlico (45.5%) y diabetes mellitus (41.1%) (28).

2.7. Método diagndstico
El método diagndstico de una infeccion por Klebsiella pneumoniae, tras la
clinica compatible, se debe realizar un respectivo cultivo - antibiograma, el cual
puede ser de cualquier secrecion, ya sea sangre, orina, exudado nasal,
exudado faringeo, exudado rectal, entre otros (6); una vez conociendo el perfil
de resistencia, se procede a posteriores pruebas mas especificas, entre los

cuales, figuran ensayos de deteccion fenotipica y pruebas moleculares (29).
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3. Objetivos

3.1. Objetivo General

3.2.

Determinar la prevalencia y factores asociados a la infeccion por
Klebsiella pneumoniae multirresistente en adultos de la Unidad de
Cuidados Intensivos en el Hospital José Carrasco Arteaga, Mayo 2015-
Mayo 2019.

Objetivos especificos

Caracterizar a la poblacion segun variables sociodemograficas: edad y
sexo.

Establecer la prevalencia de Klebsiella pneumoniae multirresistente en
pacientes adultos de la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital José
Carrasco Arteaga.

Registrar el sitio de aislamiento de la infeccion por Klebsiella
pneumoniae multi-rresistente.

Identificar los principales factores asociados para la adquisicion de
Klebsiella pneumoniae multirresistente (exposicion previa a los
antibioticos, hospitalizaciones previas, comorbilidades, tiempo de
estancia hospitalaria, instrumentacion)

Identificar la relacion entre infecciones por Klebsiella pneumoniae

multirresistente con los factores asociados.
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4. Metodologia de la investigacion

4.1. Metodologia
Se realiz6 una investigacién cuantitativa de tipo descriptivo de corte

transversal.
4.2. Universo de estudio y muestra

El universo de estudio estuvo conformado por todos los pacientes adultos,
mayores de 18 afos, que han sido ingresados en la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital José Carrasco Arteaga en el lapso de tiempo mayo
2015 a mayo 2019, el mismo estuvo integrado por 4184 segun la base de datos
de dicho hospital. El calculo de la muestra se lo hizo utilizando la férmula de
universo finito, basandose en 95% nivel de confianza, margen de error 5% y
probabilidad de ocurrencia de 7.43% (segun resultados de estudio realizado en
el Hospital San Francisco de Quito, afio 2017). El célculo de la muestra fue la

siguiente:

Nxixpxg
efx(IN-1D+ £%xpxg

Tn =

~ (4184)x(1,96%)x (0,0743)x(0,9257)
~ (0,059)x(4184 — 1) + (1,96%)x (0,0743)x(0,9257)

Tl

= 103

Posterior a la aplicacion de la formula se obtuvo una muestra de 103 pacientes

que se asignaron de forma aleatoria utilizando el programa Epidat v 4.2.

4.3. Criterios de inclusion y exclusion

4.3.1. Criterios de inclusion

- Pacientes adultos, mayores de 18 afios, con diagnostico de alguna
enfermedad infecciosa, que hayan permanecido hospitalizados en la
Unidad de Cuidados Intensivos en el Hospital José Carrasco Arteaga en

el lapso de tiempo, mayo 2015- mayo 2019.

4.3.2. Criterios de exclusion
- Historias clinicas que no tengan sus datos completos
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- Pacientes procedentes de otras areas del Hospital José Carrasco
Arteaga con diagnéstico de infeccién por Klebsiella pneumoniae multi-
rresistente.

4.4. Variables
La Matriz de variables se encuentra en el Anexo 2.

4.5. Procedimientos para la recoleccibn de informacion,
instrumentos a utilizar y métodos para control y calidad de
datos.

Se realizo la revision de una muestra aleatoria de 103 historias clinicas de los
pacientes mayores de 18 afos ingresados en la Unidad de Cuidados intensivos
del Hospital José Carrasco Arteaga en el lapso de tiempo, mayo 2015 a mayo
2019. La técnica empleada para la recoleccion de informacion se utilizé un
formulario de recoleccion de datos previamente elaborado por el autor, en el

cual se registraron los datos pertinentes de las historias clinicas. Anexo 2.

4.6. Plan de andlisis de los datos
Se proceso toda la informacién obtenida, en el programa SPSS version 15 en
espafiol, de acuerdo a las variables y a la codificacion establecida; no se utilizd
informacion de historias clinicas que presenten caracteristicas dentro de los

criterios de exclusion.
Para el analisis se tomo en cuenta las caracteristicas de las variables.
Nominal: Se presento la informacion mediante tabla de frecuencias.

Numeérica: La descripcion se presentd mediante estadistica de dependencia

central y de dispersion con una desviacion estandar.

Para determinar los factores asociados se realizé mediante la prueba Chi? de
Pearson, y se cuantifico el grado de asociacion y riesgo con Odds Ratio (OR) y
su intervalo de confianza con el 95%. Se consideraron valores

estadisticamente significativos a p<0.05.

Después del analisis respectivo la informacion fue transcrita en un documento

digital, ordenada y nuevamente analizada, una vez finalizado el proceso, los
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resultados fueron ordenados y se presentaron para posterior revision del

comité de titulacion de la Universidad Catdlica de Cuenca.

4.7. Procedimientos que aseguran los aspectos éticos
La investigacion fue aprobada para su aplicacion por el comité de ética de la
Universidad Catdlica de Cuenca y no sera aplicado antes de obtener esa
aprobacion. La participacion en el estudio no representd ningun peligro para la

salud de los participantes.

La informacion obtenida se manejo con total confidencialidad, no se solicitd
datos personales y solo fue utilizadas para los propésitos del estudio. Debido a
gue el estudio no requirié de la participacion directa de la poblacion, sino de la
revision de las historias clinicas, no se preciso la obtencion de consentimientos
informados. De igual modo se da la facultad a quién crea conveniente de poder

revisar la informacion obtenida y descrita en este documento.

4.8. Recursos humanos y materiales

4.8.1. Recursos humanos

- Director de tesis: Dra. Andrea Ochoa Bravo

- Asesor de tesis: Dr. Danilo Muioz

- Autor: estudiante de Medicina Andrea Fernanda Becerra Rojas.

4.8.2. Recursos materiales

Los materiales a utilizar seran descritos en las siguientes tablas:

Materiales de oficina Cantidad | Valor unitario | Valor total
Paquete de hojas A4 1 $3,00 $3,00
Esferos (caja) 1 $3,00 $3,00
Grapadora 2 $2,00 $4,00
Grapas (caja) 1 $2,00 $2,00
Total 5 $10,00 $12,00

Gastos varios Cantidad | Valor unitario | Valor total
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Transporte 25 $5,00 $100,00
Alimentacion 25 $10,00 $250,00
Impresiones en blanco y negro 300 $0,40 $120,00
Impresiones a color 10 $5,00 $15,00
Empastado de los productos 5 $10,00 $50,00
finales

CD 3 $1,50 $4,50
Total 368 $26,90 $563,50

4.9. Cronograma de actividades

Tiempo en meses
Actividades Responsables
= 5 5 5 5 £ (LZ
() D () D D @D | D ()
(72} (7] (72} (7] (7] n umn (72}
R N W A~ O ON |0
Presentacion y aprobacion X
del protocolo
Elaboracion del marco X
tedrico
Estudiante
Recoleccion de los datos XX | X|X|X Andrea
— T Becerra
Tabulacion y andlisis de la X
informacion
Elaboracion y presentacion X
de la informacion
Elaboracion del informe final X
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5. RESULTADOS
En el Hospital José Carrasco Arteaga, durante el tiempo comprendido entre
mayo 2015- mayo 2019, se encontraron 4184 pacientes hospitalizados en la
Unidad de cuidados intensivos, de los cuales se obtuvo la muestra aleatoria de
103 historias clinicas. Del total de informacion recolectada, todos los casos
cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion. A continuacion las tablas y
graficos correspondientes a los resultados:
5.1. Datos sociodemograficos de los pacientes hospitalizados en la
Unidad de cuidados intensivos del Hospital José Carrasco
Arteaga, mayo 2015 — mayo 2019

Datos sociodemograficos

Tipo de Variable Frecuencia Porcentaje
18 a 19 anos 0 0
20 a 39 afios 21 20,4
Edad 40 a 64 afios 30 29,1
mayor de 65 afos 52 50,5
Total 103 100,0
Masculino 63 61,2
Sexo Femenino 40 38,8
Total 103 100

Fuente: Base de datos

Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Interpretacion: La mayoria de pacientes hospitalizados en UCI del Hospital
José Carrasco Arteaga, corresponden al sexo masculino (61.2%) y

presentan una edad mayor de 65 afios (50.5%).
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5.2. Frecuencia de infecciones por Klebsiella pneumoniae
multirresistente confirmada mediante cultivo y antibiograma

Presencia o no de
infeccion por Klebsiella _ _
pneumoniae Frecuencia Porcentaje
multirresistente
No 74 71,8
Si 29 28,2

Fuente: Base de datos

Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Interpretacion: La prevalencia de infeccibn por Klebsiella pneumoniae

multirresistente corresponde al 28.2%.
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5.3. Sitio de aislamiento de la infeccion por Klebsiella pneumoniae
multirresistente

Presencia de infeccion por Klebsiella
pneumoniae multirresistente
Sitio de Aislamiento n:29
Recuento Porcentaje
Si 9 31
Hisopado rectal
No 20 69
Si 7 24,1
Hemocultivo
No 22 75,9
Mini lavado bronco Si 3 10,3
alveolar No 26 897
Si 2 6,9
Urocultivo
No 27 93,1
Cultivo de secrecion Si 1 3,4
bronquial NO 28 96.6
Otro sitio de Si 7 24,1
aislamiento No 22 75.9

Fuente: Base de datos

Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Interpretacion: Se visualiza los principales sitios de aislamiento, los cuales
son: Hisopado rectal (31%), Hemocultivo (24.1%) y Mini lavado bronco alveolar
(10.34%).
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5.4. Factores asociados a los pacientes en Unidad de cuidados
intensivos del Hospital José Carrasco Arteaga durante el
periodo mayo 2015-mayo2019.

Total
Factores asociados . :
Numero Porcentaje
Consumo de antibiéticos Si 54 52,4
durante el mes previo al
ingreso hospitalario No 49 47,6
Antecedente de Si 47 45,6
hospitalizacion en los
altimos 3 meses No 56 54,4
Si 90 87,4
Comorbilidades
No 13 12,6
Si 102 99
Instrumentacion
No 1 1
1-7 dias 29 28,2
8-14 dias 28 27,2
Estancia hospitalaria 15- 30 dias 33 32
Mas,de 30 13 12,6
dias

Fuente: Base de datos

Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Interpretacion: Los factores asociados a los pacientes en Unidad de cuidados
intensivos en orden descendente de frecuencia son: la presencia de
instrumentacion (99%), comorbilidades (87,4%), consumo de antibiéticos
durante el mes previo al ingreso hospitalario (52,4%), antecedente de
hospitalizacion en los ultimos 3 meses (45,6%) y estancia hospitalaria entre 15
a 30 dias (32%). Estas variables, fueron adoptadas basandose en resultados

de investigaciones similares realizados alrededor del mundo.
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5.5. Tipo de comorbilidades en los pacientes hospitalizados en la
Unidad de Cuidados intensivos

Pacientes con
comorbilidad
Comorbilidades
N: 90
NUmero Porcentaje
Si a7 52,2
Hipertension arterial
no 43 47,8
Si 22 24.4
Diabetes Mellitus
No 68 75,6
Si 18 20
Neoplasia
No 72 80
Si 14 15,6
Patologia tiroidea
No 76 84,4
Si 11 12,2
Enfermedad renal crénica
No 79 87,8
_ _ _ Si 11 12,2
Enfermedad respiratoria crénica
No 79 87,8
Si 10 11,1
Cardiopatia
No 80 88,9
Si 29 32,2
Otra comorbilidad
No 61 67,8

Fuente: Base de datos.
Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Otra comorbilidad: Cirrosis hepatica, discapacidad visual, mielindlisis transversa, Ulcerca de
decubito, artrosis, gastritis, rinitis, epilepsia, poliglobulia, hipoacusia, amaurosis, colitis, entre

otros.
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Interpretacion: Del total de 90 pacientes que presentaron comorbilidad, las
enfermedades mas frecuentes fueron hipertension arterial (52,2%), Diabetes
Mellitus (24,4%), neoplasia (20%) y patologia tiroidea (15,6%); lo cual se

relaciona con los datos demograficos de la poblacion estudiada.
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5.6. Tipo de instrumentacion en los pacientes hospitalizados en la

Unidad de cuidados intensivos del Hospital José Carrasco

Arteaga, periodo mayo 2015-mayo02019.

Tipo de instrumentacion

Total

102 pacientes con
instrumentacion

NUmero Porcentaje

Si 19 18,6

Sonda vesical
No 83 81,4
Si 18 17,6

Sonda nasogastrica
No 84 82,4
Si 31 30,4
Catéter venoso central
No 71 69,6
Si 12 11,8
Centro de dialisis

No 90 88,2
Si 25 24,5

Traqueostomia
No 77 75,5
Si 79 77,4

Intubacién endotraqueal

No 23 22,6
Si 13 12,7

Broncoscopia
No 89 87,3
Si 7 6,9

Tubo de térax
No 95 93,1
Si 5 4,9

Puncién lumbar
No 97 95,1
_ _ _ Si 8 7,8

Otro tipo de instrumentacion

No 94 92,2

Fuente: Base de datos.
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Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Otro tipo de instrumentacion: sonda rectal, escarectomia, catéter suprapubico, aspirado
traqueal, colonoscopia, endoscopia digestiva alta y colangiopancreatografia retrograda
endoscépica (CPRE).

Interpretacion: Los pacientes que estuvieron sometidos bajo procesos de
instrumentaciéon fueron 102. Estos procesos en orden descendente de
frecuencia son intubacién endotraqueal (77,4%), catéter venoso central
(30,4%), tragueotomia (24,5%), sonda vesical (18,6%), sonda nasogastrica
(17,6%), Broncoscopia (12,7%), centro de dialisis (11,8%), tubo de torax (6,9%)
y puncion lumbar (4,9%).
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5.7. Relacion entre factores asociados y la presencia o no de

infeccion

por

Klebsiella pneumoniae multirresistente en

pacientes de la Unidad de cuidados intensivos del Hospital José

Carrasco Arteaga, mayo 2015 — mayo 2019.

Presencia o no de
infeccién por

_ OR
) Klebsiella Valor
Factores asociados pneumoniae Total de P (IC
multirresistente 95%)
Si No
16 38 54
Si
15,5% 36,9% 52.4%
Consumo de
antibioéticos 13 36 49 1,166
durante el mes No A = e 0,727 | (0,492-
previo al ingreso e 0 2 2,761)
hospitalario 29 74 103
Total
28,1% 71,9% 100%
14 33 47
Si
Antecedente de 13,6% 32,0% 45,6%
hospitalizacién en
i 15 41 56 1.160
I It
os ultimos 3 | NoO 0,736 | (0,490-
MESES previo a 14,6% 39,8% 54,4% 2.742)
ingreso
hospitalario 29 74 103
Total
28,2% 71,8% 100%
23 67 90
Si
22,3% 65,1% 87,4%
: 6 7 13 0,400
Prese;ﬂj‘ 36 No 0,123 | (0,122-
comorbilidades 5 8% 6.8% 12.6% 1.315)
29 74 103
Total
28,1% 71,9% 100%
Instrumentacion en Si 29 73 102 0,529 1,397
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el paciente 28,1% 70,9% 99% (1,236-
1,579)
0 1 1
No
1% 1%
29 74 103
Total
28,1% 71,9% 100%
3 26 29
1-7 dias
3% 25,2% 28,2%
8-14 8 20 28
dias 7 8o, 19.4% | 27.2%
9,229
Estancia 15-30 11 22 33 (8,543
hospitalaria dias 10.7% 21.3% 32% | 0,026
9,701)
Mas de 7 6 13
30dias | ¢ gop 5.8% 12,6%
29 74 103
Total
28,2% 71,8%% 100%

Fuente: Base de datos

Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Interpretacion: Referente al analisis entre factores asociados y la presencia de
infeccion por Klebsiella pneumoniae multirresistente, se puede observar que la
estancia hospitalaria entre 15 a 30 dias es un factor de riesgo para este tipo de
infeccibon (OR 9,229:8,543 — 9,701) ademds, que es estadisticamente
significativo (p=0,026), esto queda demostrado debido a que 11 de los 33
pacientes incluidos en ese grupo, presentaron la infeccion correspondiente.
Alusivo a la instrumentacion del paciente, los 29 pacientes que tuvieron
infeccién presentaron uno o varios tipos de instrumentacion, por lo que resultd
ser un factor de riesgo (OR: 1,397: 1,236-1,579) mas no es estadisticamente

significativo (p= 0,529).

Respecto al consumo de antibioticos durante el mes previo al ingreso

hospitalario, 16 de los 54 de este grupo presentaron esta infeccion, se
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considera también factor de riesgo (OR: 1,166: 0,492-2,761) a pesar de no ser
estadisticamente significativo (p= 0,727). El antecedente de hospitalizacién en
los ultimos 3 meses previo al ingreso hospitalario, representa 47 pacientes, de
los cuales 14 padecieron la infeccion, por lo que también se considera como
factor de riesgo (OR: 1,160: 0,490 - 2,742) sin ser estadisticamente
significativo (p=0,736). Por ultimo, de los 90 pacientes que presentaron
comorbilidades, 23 presentaron este tipo de infeccion, por lo que no se
considera como factor de riesgo (OR: 0,400: 0,122-1,315) sin ser

estadisticamente significativo (p=0,529).

Se considera que en este estudio por analizar una muestra pequefia de 103
pacientes se ha visto afectado el valor de p, mas se encuentra representado si
se trata o0 no de un factor de riesgo cada variable.
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CAPITULO VI

6. Discusion, conclusiones y recomendaciones

6.1. Discusion
La Organizacion Mundial de la Salud en el afio 2017 publicé una lista prioritaria
de bacterias multirresistentes para la posterior realizacion de nuevos
antibioticos, donde figura como prioridad 1, las enterobacterias, entre ellas la
Klebsiella pneumoniae (30). Ruiz et al, en Chile, afio 2016, realizé un estudio
retrospectivo en un periodo de 2 afios, donde se analizé a 1075 pacientes
hospitalizados en UCI, con edad promedio de 54,4 +18,4 afios,
correspondiendo 55% a hombres (31); mientras que, en Colombia, Montufar en
el afio 2015, analiz6 a 52 pacientes con infeccion por Klebsiella pneumoniae
productora de carbapanemasa, donde se evidencidé una edad media 45.7 + 27
afios con predominio del sexo masculino 65.4% (10); estos resultados son
similares al presente estudio pues la edad de la poblacién es mayor de 20
afos, notandose un incremento en mayores de 65 afios (50,5%) al igual que en

el sexo masculino que corresponde al 61,2%

El presente estudio arroj6 como resultado que la prevalencia de infeccién por
Klebsiella pneumoniae multirresistente en pacientes adultos de UCI del
Hospital José Carrasco Arteaga, mayo 2015 — mayo 2019 fue del 28,20%; en
contraste, el estudio llevado a cabo en Quito por Molina H, afio 2017, donde se
demostré una prevalencia de Klebsiella pneumoniae productora de BLEE del
7,43% y productora de KPC del 9,29% con una prevalencia conjunta de
bacterias productoras de BLEE y KPC del 44,60% en 334 pacientes de UCI,
difiriendo este resultado, gracias a que se estudid también otras bacterias
BLEE (13).También se puede analizar, un estudio ejecutado en Quevedo por
Farfan J y Paladines J, afio 2018, acerca de la prevalencia de infecciones por
microorganismos multirresistentes en los pacientes sépticos en UCI, con
resultado del 12% para Klebsiella pneumoniae, con universo de 200 pacientes
durante un afo, con una muestra de 100 pacientes (14), de igual manera, se
puede evidenciar un estudio realizado en Quito, por Flores J, afio 2019, acerca
de la prevalencia de enterobacterias productoras de carbapenemasas en
pacientes de UCI, 2017-2018 con una prevalencia de 37% para Klebsiella

pneumoniae, donde se analiz6 1155 muestras de laboratorio (32). De esta
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manera, se observa las diferencias con el presente estudio, que tuvo como
universo 4184 pacientes durante el periodo de 4 afios con muestra de 103
pacientes, a diferencia de la bibliografia, donde el periodo estudiado fue de

maximo 1 afo.

Respecto al sitio de aislamiento, en este estudio se encontro principalmente el
hisopado rectal con 31% seguido de hemocultivo con 24,1%, hecho similar
ocurrié en un estudio de Espafia realizado por Fernandez A et al, afio 2017,
donde tras analizar 2234 muestras en UCI, entre las positivas para Klebsiella
pneumoniae multirresistente, el 95% fue mediante hisopado rectal (6); de igual
manera, en el mismo pais, Rojo V et al, realizaron un estudio caso- control en
el afo 2018, donde tras analizar 16 casos de infeccién por KPC, el sitio de
aislamiento mas frecuente fue sangre con 37,5% (7). Asimilandose, en Quito,
Flores J, en el Hospital Docente de Calderdn, afio 2018, demostro que los sitios
de aislamientos mas frecuentes para infeccion por KPC fueron sangre (44%) e
hisopado rectal (26%) (31). Més, esto difiere de los resultados en un estudio en
Colombia, realizado por Saavedra et al, durante los afios 2013-2015, donde se
analizé a 84 pacientes con infeccion por KPC vy el sitio de aislamiento mas

frecuente fue en orina (30,4%) seguido de sangre (24,3%) (11).

En un estudio por Rojo, Vasquez, et al. En Espafa, afio 2018, dieron como
resultado que la exposicion previa a antibiéticos es el factor con mayor riesgo
de desarrollar una infeccién por KPC (OR 13: 2,40-70,46) (7); lo que resalta el
resultado de este estudio donde el consumo de antibidticos durante el mes
previo al ingreso hospitalario se considera también factor de riesgo (OR: 1,166:
0,492-2,761), en comparacion se encuentra un estudio por Saavedra, Lopez et
al, durante los afios 2013-2015 en Colombia, donde el 85% de los casos por
KPC tuvieron un consumo previo de antibidticos, pero no se realizd la
estimacion como factor de riesgo (11). De igual forma, Padilla et al, en Espafia,
afio 2018, demostraron que la toma de antibioticos en el mes previo es un
factor de riesgo para infeccion por enterobacterias multirresistentes entre ellas
Klebsiella pneumoniae (OR 5,2; IC95% 1,71 — 15,79) (32).
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Referente al antecedente de hospitalizacién en los ultimos 3 meses ocurrio en
el 45,6% de la poblacion en el presente estudio, ademéas de ser considerado
como factor de riesgo para infeccion por Klebsiella pneumoniae multirresistente
(OR 1.160: 0,490-2,742); en contraste con el 91,6% publicado en un estudio en
Colombia por Saavedra, Lopez et al, durante los afios 2013-2015, donde no se

realizo la estimacion de riesgo (11).

Un estudio realizado en Hospital Pablo Tobdén Uribe de Medellin (Colombia),
por Montufar et al, afio 2015, donde tras analizar a 52 pacientes con infeccién
por KPC, se notd0 que las principales comorbilidades fueron uso de
inmunosupresores, cirugia gastrointestinal, enfermedad hepatica cronica y
trasplante de érgano solido (10), diferente de lo reportado en nuestro estudio,
donde las principales comorbilidades fueron hipertension arterial (52,2%),
Diabetes Mellitus (24,4%), neoplasia (20%) y patologia tiroidea (15,6%); datos
que si concuerdan con el estudio de Paladines en Quevedo, afio 2018, donde
las principales comorbilidades fueron hipertensiéon arterial (75%) seguido de
diabetes mellitus (59%) (14).

Referente a la instrumentacion en el paciente, en el presente estudio 99% de la
poblacion requirid6 instrumentacién, siendo los principales intubacion
endotraqueal (77,4%), catéter venoso central (30,4%) y traqueotomia (24,5%),
cabe recalcar que los pacientes con intubacién endotraqueal necesitaron
ventilacibn mecanica, ademas se consider6 esta variable como factor de riesgo
(OR1, 397: 1,236-1,579) para infeccion por Klebsiella pneumoniae
multirresistente; respecto a la ventilacion mecanica fue necesaria en el 92% de
los pacientes de un estudio chileno realizado por Ruiz et al, afio 2016 (31), de
manera similar en un estudio en Colombia por Saavedra et al, afio 2018, se
encontré que el 45,2% de la poblacion con infeccion por KPC requirieron

ventilacion mecéanica (11).

Por ultimo, este estudio valoré la estancia hospitalaria como factor asociado a
infeccion por Klebsiella pneumoniae multirresistente, brindando como resultado
que 11 de los 29 pacientes con infeccion por Klebsiella pneumoniae
multirresistente presentaron estadia hospitalaria entre 15 a 30 dias
considerandose factor de riesgo (OR 9,229:8,543 — 9,701) ; a comparacion en
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Colombia, afio 2015, Restrepo, Macias y Ochoa en su estudio caso-control
consideraron la estancia hospitalaria mayor de 6 dias como factor de riesgo
(OR: 3; IC 95%: 1,1-7,9) para la infeccidn por bacterias multirresistentes, entre
las cuales figura la Klebsiella pneumoniae (24). Ademas, en Espafia-2018,
Padilla et al. En su estudio indica que los portadores de infeccion por
enterobacterias multirresistentes, entre éstas Klebsiella pneumoniae,
presentaron una estadia en UCI de 17,7 +18,6 dias y no se realizé la

estimacion de riesgo (33).
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6.2.

Conclusiones
Del total de la poblacion estudiada tuvo mayor predominio el grupo etario
mayor de 65 afos junto con el sexo masculino.
La prevalencia de la infeccion por Klebsiella pneumoniae multirresistente
en pacientes adultos de la Unidad de cuidados intensivos en el Hospital
José Carrasco Arteaga, mayo 2015 — mayo 2019, fue del 28.20%.
El sitio de aislamiento mas frecuente para la infeccion por Klebsiella
pneumoniae, fue el hisopado rectal seguido de hemocultivo.
Dentro del analisis, los factores que mas se asocian con la infeccion por
Klebsiella pneumoniae multirresistente en orden descendente relacion
son estadia en UCI entre 15 a 30 dias, instrumentacion en el paciente,
consumo de antibiéticos durante el mes previo al ingreso hospitalario y
antecedente de hospitalizacion en los ultimos 3 meses previo al ingreso
hospitalario.
La estadia en UCI entre 15 a 30 dias constituye un factor de riesgo para
la adquisicion de una infeccion por Klebsiella pneumoniae

multirresistente.

38



- Universidad
&) Catélica
de Cuenca

6.3.

Recomendaciones

Se recomienda la continuacion de protocolo de cultivo en los pacientes
hospitalizados en Unidad de cuidados intensivos para poder diagnosticar
esta infeccion de forma temprana y asi poder emplear la terapéutica
adecuada, segun el analisis respectivo del antibiograma.

Se recomienda a la poblacion en general evitar la automedicacién con
antibiéticos para evitar casos de multirresistencia bacteriana

A la poblacion mayor de 65 afios acudir de forma temprana a un centro
de salud al sentir sintomatologia, para evitar el diagnéstico tardio de
alguna enfermedad y su posterior ingreso a Unidad de cuidados

intensivos.
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GLOSARIO

Acido Nalidixico: Antibi6tico perteneciente a las Quinolonas, activa en

contra de bacterias gram negativas.

Aminoglucésidos: Familia de antibiéticos con mecanismo de accion
sobre la superficie externa de la membrana celular de la bacteria y union
posterior a la subunidad 30S ribosomal con inhibicion de la sintesis

proteica.

Ampicilina-Sulbactam: Sinergismo antibacteriano de amplio espectro,
actla contra bacterias gram positivas y gram negativas.

Antibibtico: Sustancia capaz de actuar sobre las bacterias, inhibiendo o

destruyendo su crecimiento.

Aztreonam: Antibiético de la familia monobactamicos, cuyo espectro de
actividad es en contra de bacterias aerobias Gram negativas.

Bacteria: Microorganismo unicelular sin nucleo diferencia, algunas de
cuyas especies descomponen la materia organica, mientras que otras

producen enfermedades.

Bacteriemia: Paso de bacterias al torrente sanguineo a partir de una

infeccion de algun 6rgano o tejido del organismo.

Betalactamasas: Enzimas capaces de inactivar a los antibiéticos de la
familia betalactdmicos, lo que constituye un mecanismo de resistencia

bacteriana.

Carbapenemasas: Enzimas con alta eficiencia catalitica para la hidrélisis

de carbapenemas, constituye un mecanismo de resistencia bacteriana.

Cefalosporinas: Grupo de antibidticos que pertenece a la familia de los
beta-lactdmicos, producidas naturalmente por  Acremonium

chrysogenum.
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Cefotaxima: Cefalosporina semisintética bactericida, posee actividad
frente a flora aerobia gram negativa y moderada para aerobios gram

positivos.

Cefoxitina: Es una cefamicina, posee actividad frente a aerobios gram
negativos y anaerobios.

Cefpodoxime: cefalosporina semisintética de amplio espectro, actla

frente a aerobios gram negativos y gram positivos.

Ceftazidima: cefalosporina de tercera generacion, activa contra
enterobacterias, neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae,

Pseudomona aeruginosa.

Ceftriaxona: cefalosporina de tercera generacion, de amplio espectro
frente a bacterias aerobias gram negativas y gram positivas.

Cepa: Grupo de microorganismos que comparten ciertas caracteristicas

que no se encuentra en otros.

Colistina: Polipéptido ciclico perteneciente al grupo de las polimixinas,
con capacidad de actuar contra bacterias gram negativas.

Comorbilidad: cualquier entidad clinica que ha existido o que podria
ocurrir durante el curso clinico de un paciente que tiene una enfermedad

indice bajo estudio

Enterobacteriaceae: La familia Enterobacteriaceae pertenece al dominio
bacteria, comprende los siguientes géneros: Citrobacter, Edwardsiella,
Enterobacter, Escherichia, Hafnia, Klebsiella, Morganella, Pantoea,
Proteus, Providencia, Salmonella, Serratia, Shigella, Yersinia vy

Plesiomonas.

Exudado: Liquido extravasado en una inflamacion por alteracion de la
permeabilidad vascular y que, es rico en elementos del plasma

sanguineo.
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Fosfomicina: Antibidtico perteneciente al grupo de los fosfonatos, activo

contra bacterias gram positivas, aerobias y anaerobias.

Fluoroquinolonas: Antibioticos de amplio espectro que actuan inhibiendo
a las enzimas encargadas de la replicacion, transcripcion, reparacion y

recombinacién del ADN bacteriano.

Gen: Segmento corto de ADN que constituye el material hereditario para

el cuerpo humano.

Gentamicina: Antibidtico de la familia Aminoglucésidos de origen natural,
se lo obtiene a partir de la Micromonospora purpurea.

Imipenem: Antibiético de la familia Carbapenémicos, amplio espectro

contra bacilos gram negativos, derivado semisintético.

Inmunosupresores: Sustancia capaz de suprimir la respuesta

inmunoldgica a un estimulo antigénico.

Linezolid: Antibidtico de la familia Oxazolidinonas, inhibe la sintesis

proteica bacteriana y actia contra bacterias gram positivos.

Multirresistencia bacteriana: Microorganismos que son resistentes a una

0 mas clases de antibidticos.

Netilmicina: Antibidtico aminoglucosido semi-sintético derivado de la

sisomicina.

Neumonia: Infeccion que afecta a los pulmones, especificamente a los

alvéolos.

Nitrofurantoina: Nitrofurano sintético con actividad contra Escherichia coli

y enterococo.

Norfloxacino: Antibiético perteneciente al grupo Fluoroquinolona
segunda generacion, bactericida de amplio espectro. Inhibe a la ADN

girasa y el superenrollamiento del ADN.
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Nosocomial: Que se contrae durante la estancia en un medio

hospitalario

Piperacilina-Tazobactam: Penicilina de amplio espectro en combinacion
con un inhibidor de betalactamasa, alcanza concentraciones altas en la
bilis.

Plasmidos: Elemento genético movil que facilita la transferencia

horizontal de genes de resistencia.

Prevalencia: NUmero de casos existentes de una enfermedad u otro
evento de salud dividido por el nimero de personas de una poblacion en

un periodo especifico.
Sepsis: Reaccion sistémica organica nociva a la infecciébn microbiana.

Tigeciclina: Antibiotico representante de las Glicilciclinas, bloquea la

sintesis proteica al unirse a la subunidad 30S del ribosoma.

Tobramicina: Antibiético aminoglucésido con actividad superior contra la

Pseudomona aeruginosa.

Vancomicina: Antibidtico glucopéptido triciclico producido por

Streptococcus orientalis.
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Anexo 1: Matriz de variables
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ANEXQOS

Sexo
Edad

Variables de control

-

Variables independientes:

Comorbilidades

Uso previo de antibioticos
Antecedente de
hospitalizaciones previas
en los Ultimos 3 meses
Instrumentacion en el
paciente

N

Anexo 2: Operacionalizacion de variables

Variable Definicion
Tiempo que
ha vivido una
persona
contando
desde el
Edad momento del
nacimiento
hasta la fecha
de registro en
la historia

clinica

Variable dependiente
Presenciade
Klebsiella
pneumoniae
Dimensién Escala Indicador
1: 18-19 afnos
(adolescencia)
2: 20-39 afios
Numeérica (adulto joven)
Anos Bolitém
olitbmica ) ~
cumplidos 3: 40-64 anos
(adulto)

4: Mayor de 65

afnos

(Adulto mayor)
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Sexo

Presencia de
infeccion por
Klebsiella
pneumoniae
multirresisten

te

Sitio de
aislamiento

de infeccion

Consumo de
antibioticos

durante el

administracio

Caracteristica

s biologicas  caracteristica

que s Nominal

determinan Dicotémica

entre hombre Fenotipicas

y mujer

Presencia de
infeccion

confirmada Infeccion Nominal

por cultivo- .
. Dicotomica
antibiograma

Sitio en el
que se realiza

la recoleccion

de secrecion Nominal

Infeccion

para posterior Politémica

examen de
cultivo -

antibiograma

Ingesta y/o Nominal

Antecedente

Dicotémica
n de

1: Masculino

2: Femenino

1: Si

0: No

1: Hisopado

rectal
2: Hemocultivo

3: Cultivo de
mini lavado

bronco alveolar
4: Urocultivo

5: Cultivo de
secrecion

bronquial

6: Otro sitio de

aislamiento

1: Si

0: No
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mes previo al  antibioticos
ingreso previo al
hospitalario. ingreso
hospitalario
Antecedente
Antecedente de
de hospitalizacio Nominal Lsi
o ) Antecedente o
hospitalizacio  nes previas Dicotomica 0:No
nes previas en los dltimos
3 meses
Patologia Enfermedad
Presenciade agregadaala registrada en Nominal L:Si
comorbilidad  primaria que la historia Dicotémica 0:No
coexiste. clinica
1:Hipertension
arterial
2: Diabetes
Tipo de Mellitus
patologias _ ]
Nominal 3: Patologia
agregadas a o
L tiroidea
) la Enfermedad Politomica
Tipo de _ _
. enfermedad  registrada en 4: Neoplasia
comorbilidad o
o la historia
es primaria, . 5: Enfermedad
o clinica
coexistiendo mental
en la misma
6: Enfermedad
persona renal crénica

7: Enfermedad

autoinmune

8: Portador del
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virus de
inmunodeficienci
a humana (VIH)
9: Cardiopatia
10: Trasplante
renal
11: Enfermedad
respiratoria
cronica
12: Dislipidemia
13: Hiperplasia
prostética
benigna
14: Insuficiencia
venosa
periférica
15: Obesidad
16: Otra
enfermedad
Colocacion
_ de un Instrumento
Instrumentaci ) 1: Si
) instrumento  registrado en '
onen el _ ) | la histori
invasivo en e a historia AtAM :
paciente - Dicotomica 0: no
cuerpo de un clinica
paciente
Tipo de Tipo de Instrumento 1: Sonda vesical
instrumentaci  instrumento  registrado en L
i ) _ o Politdmica 2: Sonda
onen el invasivo la historia :
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paciente colocado en clinica nasogastrica
el cuerpo del )
. 3: Catéter
paciente
venoso central
4: Centro de
dialisis
oS!
Traqueostomia
6: Intubacién
endotraqueal
7: Broncoscopia
8: Tubo de torax
9: Puncién
lumbar
10: Otro tipo de
instrumentacion
Numero de 1: 1-7 dias
dias ]
] ) . 2: 8-14 dias
Tiempo de transcurridos Nominal
estancia desde el » . 3: 15-30 dias
] ) Evolucion Dicotomica
hospitalaria momento que )
4: Mas de 30
actual ocurre la ]
dias

hospitalizacio

n
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Anexo 3: Formulario de recoleccion de datos

Universidad catolica de Cuenca

Unidad académica de salud y bienestar

e

“Prevalencia y factores asociados a la infecciéon por Klebsiella

Pneumoniae multirresistente en adultos de la Unidad de Cuidados

Intensivos en el Hospital José Carrasco Arteaga, mayo 2015-mayo 2019”

Formulario de recoleccién de datos

Codificacion del paciente

Historia clinica N°

A. Caracteristicas del Paciente
1. Edad, marque el literal en el rango de edad correspondiente.
1. 18-19 afios

2. 20-39 afios

3. 40-64 anos

4. Mayor de 65

afnos

2. Sexo

1: Masculino 2: Femenino

B. Presencia de infeccion

53



- Universidad
&) Catélica
de Cuenca

3. Presencia de Klebsiella Pneumoniae multirresistente confirmada
por Cultivo- Antibiograma, si la respuesta es Si, pase a la siguiente

pregunta.

0: No 1: Si

4. Sitio de aislamiento de la infeccion causada por Klebsiella

pneumoniae multirresistente

1. Hisopado rectal

2. Hemocultivo

3. Cultivo de mini
lavado bronco

alveolar

4. Urocultivo

5. Cultivo de mini
lavado

broncoalveolar

6. Cultivo de
secrecion

bronquial

7. Oftro sitio de

aislamiento

Especifique:

C. Factores asociados
5. Consumo de antibidticos durante el mes previo al ingreso

hospitalario.

0: No 1: Si
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. Antecedente de hospitalizacion en los ultimos 3 meses

. Presencia de comorbilidades

0: No 1: Si
0: No 1: Si

. Comorbilidades, en caso de asignar otra enfermedad, especificar el

nombre de la misma.

Enfermedad

No

Si

Hipertension arterial

Diabetes Mellitus

Patologia tiroidea

Neoplasia

Enfermedad mental

Enfermedad renal

cronica

Enfermedad

autoinmune

Portador de Virus

de
inmunodeficiencia
humana (VIH)

Cardiopatia

Trasplante renal

Enfermedad

respiratoria cronica

Dislipidemia
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Hiperplasia
prostética benigna

Insuficiencia venosa

periférica

Obesidad

Otra comorbilidad

Especifique la enfermedad asociada

9. Instrumentacioén en el paciente hospitalizado en Unidad de
Cuidados Intensivos

0: No 1: Si

10.Tipo de instrumentacion

1. Sonda vesical

2. Sonda

nasogastrica

3. Catéter venoso

central

4. Centro de dialisis

5. Traqueostomia

6. Intubacion

endotraqueal

7. Broncoscopia

8. Tubo de térax

9. Puncién lumbar

10. Otro tipo de




. Universidad
&) Catélica
de Cuenca

instrumentacion

Especifique:

11.Tiempo de estancia hospitalaria

1. 1-7 dias

2. 8- 14 dias

3. 15- 30 dias

4. Mas de 30 dias

Autor: Andrea Fernanda Becerra Rojas

Anexo 4: Anexos del empastado final

Se adjuntan los documentos como evidencia de las rubricas
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Evidencia rubrica 3- Formulario de recoleccion de datos lleno.

Universidad catdlica de Cuenca
Unidad académica de salud y bienestar

Ue

“Prevalencia y factores asociados a la infeccitn por Klebsiella Preumoniae
multirresistents en adultos de la Unidad de Culdados Intensivos en el Hospital
José Carrasco Arteaga, Mayo 2015-Mayo 2013"

Formulario de recoleccién de datos

Codificacion del paciente

Historia clinica N° F3I 40445

A. Caracteristicas del Pacliente
1. Edad, margue el literal en el rango de edad correspondiante.
1. 18-19 afios '

2 20-30 aflos

3. 40-64 aflos

4. Mayor de 65

afios }g |

Z. Sexo

1: Mascuiing 2 Femenino.

X |

B. Presencia de infeccitn
3. Presencia de Klebsiella Pneumonise multirresistente confirmada por
Cultivo- Antibiograma, si la respuesta es Si, pase a la siguients pregunta.

0 Mo 1: 5] | |
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4. Método de detsccién de la infeccién causada por Kiebsiella pneumoniae
multirresistente

1, Hisopado rectal

2. Hemocultivo

3, Cultiva de mini
lavado bronco
alveotar

4. Urocultivo

5. Cultivo de mini
lavado
broncoalveolar

6. Cultivo de
secrecion
bronguial

7. Dtro sitio de
aislamiento

Espacifigue:

C. Factores asociados
5. Consumo de antibidticos durante el mes previo al ingreso hospitalario.

[ G:MNo J X 1.5 ]
— |
B. Antecedants da hospitalizacion en los ditimos 3 meses

0: Mo l 1 5i %

7. Presencia de comorbilidades
0. Mo n 1: Si
b

B. Comorbilidades, en caso de asignar otra enfermedad, espacificar al
nombre de la misma.
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Enfermedad ;
Mo

Hipertensidn anernal
Diabetes Mellitus '
Fatologla tiidea
Mecpiasia
Enfermedad mental

| Enfermadad renal
crémca

Enfarmeadad
autginmune

Porador de Virus de
inmunodeficiencia “
humana (\WIH)

Cardiopatia

Trasplante renal

Enfermedad
respiratoria cronica

Dislipidemia

Hiperplasia prostatica
benigna

Insuficsencia venoss
periférica

"Obesidad

II Otra comorbilidad

Especifique la enfermedad asociada

8. Instrumentacion en el paciente hospitalizado en Unidad de Culdados
Intensivos

62



Universidad
de Cuenca

63



"B Universidad
&) Catolica
53 de Cuenca

Evidencia rubrica 4- Informe del antiplagio.
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