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RESUMEN.

Al observar un vacio existente en el conocimiento de la resistencia
antimicrobiana de los agentes uropatégenos a los antimicrobianos de
la prestacion de Infeccion del Tracto Urinario (ITU) en el tratamiento
inicial de nifios menores de 5 afios asegurados al Seguro Universal
Materno Infantil (SUMI), actualmente vigente en el Seguro Publico de
Salud (SPS), la presente investigacion se plantea como objetivo general,
disefiar un Subsistema de Vigilancia Epidemioldgica de la Resistencia
uropatdégena a los antimicrobianos de la prestaciéon de ITU en nifios
menores de 5 afios con la finalidad de subsanar esta debilidad.

Se aplica un enfoque cuantitativo de tipo descriptivo, longitudinal,
retrospectivo, de caracter observacional del 100% de urocultivos positivos
y antibiograma de pacientes menores de 5 afios con ITU registrados en
el laboratorio de microbiologia del Instituto Gastroenterolégico Boliviano
Japonés (IGBJ)-Sucre, durante las gestiones 2009-2010-2011, derivadas
de los servicios de atencién ambulatoria y hospitalaria de referencia.

El analisis de los resultados de la resistencia determinada por calculo
de proporciones para su validez requerida, da lugar a las siguientes
conclusiones: Escherichia coli es el agente etioldgico mas frecuente
de ITU en la comunidad y en los hospitales, seguido de Klebsiella
pneumoniae y Enterobacter spp.. La resistencia presentada de
Escherichia coli supera el 60% a: ampicilina, cefalotina, trimetoprim-
sulfametoxazol y amoxicilina-clavulonato.

Asi mismo se determina una baja resistencia antimicrobiana de
Escherichia coli en la comunidad y en los hospitales a: cefotaxima,
cefoxitina, norfloxacina, amikacina, nitrofurantoina e imipenem y solo a
nivel hospitalario es resistente a ciprofloxacina; Klebsiella pneumoniae
responde al tratamiento con amikacina, cefoxitina y carbapenems;
Enterobacter spp. es resistente a: amikacina, ciprofloxacina, norfloxacina
y carbapenemes. Todos estos antimicrobianos representan una
alternativa en la terapéutica de ITU.
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SUMARY:

Observing the vacuum existing in the knowledge of antimicrobial
resistance of agents uropathogens antimicrobials to the benefit of urinary
tract infection in the empirical treatment in children under five years
assured the childish, currently effective mother’s insurance universal in
public health insurance. This investigation is now as general, design a
subsystem of epidemiological surveillance of antimicrobial resistance
uropathogenic benefits urinary infection universal maternal and child safe
in children under five, in order to remedy this weakness.

The approach to quantitative, longitudinal descriptive, hindsight guy
applies, observational character of one hundred positive urine culture
and sensitivity of patients under five years with urinary tract infection
registered in the microbiology laboratory during 2009-2010-2011, derived
from outpatient and hospital care reference.

The analysis of the results of the determined resistance ratio calculating
required for validity, leads to the following conclusions. Escherichia coli
it is the most common etiologic agent of urinary tract infection in the
community and in hospitals, followed by Klebsiella spp., and Enterobacter
spp, Escherichia coli with more than sixty percent resistance to ampicillin,
cephalothin, trimethoprim-sulfamethoxazole and amoxicillin-clavulonato.

Also low antimicrobial resistance is determined: Escherichia coli in the
community to cefotaxime, cefoxitin, norfloxacin, amikacin, nitrofurantoin
and imipenem and hospitals to ciprofloxacin, norfloxacin, amikacin,
cefotaxime, nitrofurantoin, cefoxitin, imipenem and meropenem;
Klebsiella pneumoniae respond to treatment with: amikacin, cefoxitin
and carbapenems and Enterobacter spp. to amikacin, ciprofloxacina,
norfloxacina and carbapenemes. All these antimicrobial represent an
alternative in therapy of urinary tract infection.
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INTRODUCCION

Desde que Alexander Fleming descubrid la penicilina
en 1928, la produccion de nuevos antibidticos fue as-
cendente en todo el mundo, contribuyendo al adecua-
do tratamiento de las enfermedades infecciosas y a la
reduccién de la morbilidad y mortalidad’.

Desde los afos 80, el ritmo de produccién de nue-
vos antibiéticos ha sido superado por el desarrollo de
resistencia antimicrobiana y patrones de resistencias
multiples, que amenaza la disponibilidad de herra-
mientas eficaces para afrontar enfermedades infec-
ciosas emergentes y reemergentes, hecho de grave
riesgo para la salud publica a nivel mundial?.

En 1996, la Organizaciéon Panamericana de la Salud
(OPS), a través del Programa Regional de Vigilancia
y Contencién de la Resistencia Antimicrobiana®*®,
apoyo a los paises de las Américas, con la creacién y
el funcionamiento de la Red de Laboratorios de Moni-
toreo/Vigilancia de la Resistencia a los Antimicrobia-
nos*.

Considerando la importancia de desarrollo de las re-
des de vigilancia, la OPS realizé multiples actividades
para la capacitacion, identificacion y determinacion
de la susceptibilidad de los microorganismos prove-
nientes de tracto urinario en muestras de orina, segun
sexo y edad de los pacientes mayores de 5 afios®’,
obviando la vigilancia de nifios menores 5 afios ex-
puestos a bacteriemias, resistencia antimicrobiana,
recurrencias de infeccion urinaria, complicaciones de
pielonefritis, cicatrices renales, hipertensién arterial,
insuficiencia renal crénica, etc.

En 1998, la 51 Asamblea Mundial de la Salud, declar6
a la resistencia a los antimicrobianos como una ame-
naza para la humanidad e insta a adoptar medidas
encaminadas a promover el uso de los antimicrobia-
nos de manera apropiada, racional y eficaz con rela-
cion al costo; a prohibir la dispensacién sin prescrip-
cion o receta de un profesional calificado®.

Al no existir investigaciones del comportamiento de la
resistencia antimicrobiana a nivel local sobre la sus-
ceptibilidad antimicrobiana de los agentes uropatoge-
nos a los antimicrobianos de las prestaciones de ITU,
en nifios menores de 5 afios hospitalizados y de la
comunidad y luego de la observacién de altos por-
centajes de resistencia uropatdégena reportada al nu-
mero significativo de solicitudes de urocultivos remi-
tidas al laboratorio de microbiologia del IGBJ-Sucre,
de importante referencia departamental, se realiza la
presente investigacion, a través de una Propuesta de
Disefio del Subsistema de Vigilancia Epidemiolégica

de la Resistencia a los Antimicrobianos en nifios me-
nores de 5 afos con ITU asegurados al SUMI-SPS.

MATERIAL Y METODOS? 1011213

La presente investigacion es de tipo descriptivo, lon-
gitudinal, retrospectivo, desarrollada a partir de la in-
formacion registrada en el Registro Unico de Bacte-
riologia Clinica de tres gestiones (2009 al 2011) del
Laboratorio de Microbiologia del IGBJ-Sucre, bajo el
enfoque epidemiolégico cuantitativo.

Durante el desarrollo de la investigacion se utilizaron
los diferentes métodos tedricos y técnicas, a través
del analisis documental de fuentes de tipo secunda-
rio. Los procedimientos e instrumentos de investiga-
cion se basan en el disefio de tablas adecuadas para
la recoleccion, medicion de datos observables y ob-
tencién de resultados representativos de las diferen-
tes variables en estudio sobre el disefio y el tipo de
informacion requerida. Para el recuento de datos se
utilizo el listado en tablas, el registro de palotes segun
las categorias y variables en estudio.

La poblacion esta constituida por 325 cepas positi-
vas' de urocultivos del laboratorio de microbiologia
del IGBJ-Sucre, que representa la totalidad de los
urocultivos positivos de 981 solicitudes de nifios <5
afios referidas de servicios de atencién ambulatoria y
hospitalaria de los hospitales: Jaime Sanchez Porcel,
Psicopedagdgico, Hospital Universitario Dr. Antén
Boel Villadsen, San Pedro Claver y Centros de Salud
de referencia aledanas. No se utilizd ninguna técnica
de muestreo porque se investigé el 100% de la pobla-
cion en estudio.

Una vez obtenida la informacién recolectada en for-
ma sistematizada y ordenada, disponible en cuadros
y graficos, previa clasificacion de variables cuanti-
tativas se determiné las medidas de resumen para
comparar la informacion con la validez requerida. Se
obtuvo el total de la sensibilidad y el total de la resis-
tencia de cada uropatégeno a cada antimicrobiano.
La relacién proporcional obtenida permite determinar
el orden de importancia de la resistencia.

RESULTADOS.

A continuacién se describe la resistencia antimicro-
biana desarrollada por uropatdgenos frecuentes en
nuestro medio, segun su sensibilidad.
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GRAFICO N° 1
FRECUENCIA DE RESISTENCIA ANTIMICROBIANA
DE E. coli EN NINOS MENORES DE 5 ANOS CON ITU
AMBULATORIOS Y HOSPITALIZADOS LABORATORIO
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Fuente: Libro de registro unico de bacteriologia, 2009-
2011. Elaboracion propia.

E. colipresentd una resistencia superior al 64% a
ampicilina, cefalotina, trimetoprim/sulfametoxazol y
amoxicilina/clavulonato. Una resistencia intermedia
del 20 al 47% a gentamicina, &cido nalidixico y cipro-
floxacina. Para los otros antimicrobianos se observé
una resistencia menor al 19% a nivel ambulatorio y
hospitario.

GRAFICO N° 2
FRECUENCIA DE RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DE
E. coli EN NINOS de 0 A 1 ANO CON ITU AMBULATO-
RIOS Y HOSPITALIZADOS LABORATORIO I.G.B.J. -
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Fuente: Libro de registro Unico de bacteriologia, 2009-
2011. Elaboracion propia.
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Los nifios menores de 1 afio con ITU hospitalizados
y de la comunidad son resistentes a ampicilina, ce-

falotina, trimetoprim-sulfametoxazol y amoxicilina/
clavulonato en mas del 65% exceptuando este ultimo
en hospitalizados. El resto de los antimicrobianos re-
portan una resistencia menor al 43%.

GRAFICO N° 3
FRECUENCIA DE RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DE
E. coli EN NINOS de 1 A 2 ANOS CON ITU AMBULA-
TORIOS Y HOSPITALIZADOS LABORATORIO I.G.B.J.
- SUCRE. 2009 - 2011
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Fuente: Libro de registro unico de bacteriologia, 2009-
2011. Elaboracion propia.

Los nifios de 1 a 2 afios hospitalizados y de la co-
munidad presentan una resistencia mayor al 50% a
ampicilina, cefalotina, amoxicilina/clavulonato, trime-
toprim-sulfametoxazol y gentamicina, considerando
el 22% de resistencia de esta ultima en la comuni-
dad. A diferencia de menor del 50% al resto de los
antimicrobianos.

GRAFICO N° 4
FRECUENCIA DE RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DE
E. coli EN NINOS de 2 A 3 ANOS CON ITU AMBULA-
TORIOS Y HOSPITALIZADOS LABORATORIO I.G.B.J.
- SUCRE. 2009 - 2011
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Fuente: Libro de registro Unico de bacteriologia, 2009-
2011. Elaboracion propia.
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Los nifios de 2 a 3 afios mas del 67% son resisten-
tes a: ampicilina, cefalotina, amoxicilina/clavulonato
y trimetoprim-sulfametoxazol, exceptuando el 0% de
resistencia en los hospitales a amoxicilina/clavulona-
to. A su vez expresa menor del 40% de resistencia al
resto de los antimicrobianos.

GRAFICO N° 5
FRECUENCIA DE RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DE
E. coli EN NINOS de 3 A4 ANOS CON ITU AMBULA-
TORIOS Y HOSPITALIZADOS LABORATORIO I.G.B.J.
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Fuente: Libro de registro unico de bacteriologia, 2009-
2011. Elaboracion propia.

Los nifos de 3 a 4 afos hospitalizados destacan una
alarmante resistencia del 100% a ampicilina, cefalo-
tina, amoxicilina/clavulonato, trimetoprim-sulfamen-
toxazol y amikacina. A diferencia de la resistencia del
43 al 75% de estos antimicrobianos en la comunidad.

GRAFICO N° 6
FRECUENCIA pE RESISTENCJA ANTIMICROBIANA DE
E. coli EN NINOS de 4 A5 ANOS CON ITU AMBULA-
TORIOS Y HOSPITALIZADOS LABORATORIO I.G.B.J.
- SUCRE. 2009 - 2011

Escala 100%

100 100 100 100 100 100

1 mAmbulatorio
R mHospitalizado
13 1
00 00 00 Io 00 Io 00
R A e e T T T T T T

AMP CTN  SXT AMC NAL GEN QP CTX CXT NOR AMK NIT  IMP
ANTIMICROBIANOS

100

90

80

70

60
5

S

4

S

3

S

2

S o

o

Fuente: Libro de registro uUnico de bacteriologia, 2009-
2011. Elaboracion propia.

La resistencia de los nifios de 4 a 5 afios a ampicilina,
cefalotina, amoxicilina/clavulonato, trimetoprim-sulfa-
metoxazol es del 100% en la comunidad incluyendo
los dos primeros en los hospitales. Gentamicina re-
porta 67% de resistencia en la comunidad y 0% en
nosocomios. Asi mismo se destaca la baja resistencia
del resto de los antimicrobianos.

DISCUSION Y CONCLUSIONES.

Una vez obtenido los resultados se determina que el
87% de las infecciones urinarias son causadas por
Escherichia coli, 5% Klepsiella pneumoniae y 3% por
Enterobacte spp.

Por la magnitud de su frecuencia patdégena y uso in-
discriminado de antimicrobianos, Escherichia coli ha
logrado desarrollar una alarmante resistencia en la
comunidad y en los hospitales (segun corresponda)
a:

P Ampicilina 90-100% (nifios de 0 a 1 afio), 90-87%
(>1 a 2 afos), de 89-83% (>2 a 3 afos), de 75-
100% (>3 a 4 afos) y 100% (>4 a 5 afos).

b Cefalotina 89-94% (nifios de 0 a 1 afio), 86-100%
(>1 a2 anos), de 82-100% (>2 a 3 afios), 67-100%
(>3 a 4 afos) y del 100% (>4 a 5 afos).

b Trimetoprim-sulfametoxazol 74-65% (nifos de 0 a
1 afio), 78-91% (>1 a 2 afos), de 76-100% (>2 a
3 afios), 43-100% (>3 a 4 afios) y del 100% en la
comunidad (>4 a 5 afos).

P Amoxicinilina-clavulonato 67% en la comunidad
(en nifos de 0 a 1 y >2 a 3 afos), afio), 58-50%
(>1 a 2 afios), 60-100% (>3 a 4 afios) y del 100%
en la comunidad (>4 a 5 afos).

» Acido nalidixico, entre el 25 a 50% en <5 afios.

P> Gentamicina con 67% de resistencia durante los
4 a 5 anos en la comunidad, este porcentaje se
repite en nifios internados de 3 a 4 afos y se in-
crementa a un 83% en nifios de 1 a 2 anos.

Desde el 2009 hasta el 2011 la resistencia de Esche-
richia coli asciende en la comunidad y en los hos-
pitales a: cefalotina, ampicilina, cotrimoxazol, &cido
nalidixico, norfloxacina, gentamicina y amikacina, en
los hospitales también es resistente a acido-clavula-
nico, norfloxacina, cefotaxima y nitrofurantoina, refle-
jando una multiresistencia. Es importante considerar
el comportamiento microbiolégico de la resistencia de
Escherichia coli a ampicilina por su hiperproduccion
de betalactamasa y su resistencia natural a la penici-
lina y oxacilina.
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Segun los resultados obtenidos en esta investigacion,
Escherichia coli de la comunidad y de los hospitales
presenta reducidos porcentajes de resistencia a los
siguientes antimicrobianos: cefotaxima, cefoxitina,
norfloxacina, amikacina, nitrofurantoina e imipenem
y ciprofloxacina (hospitales), durante el tratamiento
de infeccion urinaria en nifios menores de 5 anos.
La alarmante resistencia determinada y su tendencia
ascendente a través del tiempo, sugiere la urgente
actualizacion de la prestacion de infeccion de tracto
urinario. Actualmente no existe un sistema adecua-
do para la obtencion y manejo de este tipo de infor-
macién en el sector salud, esta debilidad no permite
identificar la magnitud de la resistencia antimicrobia-
na y mucho menos controlar el uso indiscriminado de
los antimicrobianos en general y por ende de aque-
llos prescritos para el tratamiento de infeccion urina-
ria en nifos < 5 afnos asegurados.

La Propuesta de Disefio del Subsistema de Vigilancia
Epidemiolégica de la Resistencia a los Antimicrobia-
nos en nifios menores de 5 afos, con infeccion urina-
ria, propone que:

- En el ambito municipal, un representante del
laboratorio de microbiologia informe periédi-
camente los resultados obtenidos de la resis-
tencia de agentes uropatdégenos a antimicro-
bianos al Comité de Farmacia y Terapéutica
Hospitaria, quienes previa valoraciéon de la
resistencia antimicrobiana solicitara los anti-
microbianos necesarios al Sistema Nacional
Unico de Suministro (SNUS), por intermedio
de la Direccion de los Establecimientos de
Salud de Referencia Laboratorial, Gerente
de Red y Gobierno Municipal. EI SNUS es
el sistema que garantiza la disponibilidad y
accesibilidad de antimicrobianos para su dis-
pensacién en las Farmacias Institucionales
Municipales (FIM’s)'415.18,

- En el ambito departamental, el Comité de
Farmacia y Terapéutica hospitalaria remitira
la informacién por intermedio del Departa-
mento de Epidemiologia del Servicio Depar-
tamental de Salud (SEDES), Comité de Far-
macia y Terapéutica departamental, Sistema
Nacional de Informacién de Salud y Vigilan-
cia Epidemioldgica (SNIS-VE), Direccion Ge-
neral de Seguros de Salud ( Unidad de Se-
guros Publicos de Salud SUMI-SPS), dirigida
a la Direccion General de Servicios de Salud
conformada por la Unidad de Epidemiologia
y Unidad de Medicamentos y Tecnologia en
Salud, ambas con autoridad suficiente para
actualizar la prestacién de ITU, con los an-
timicrobianos adecuados que efectivice el
tratamiento de la infeccion urinaria de nifios
menores de 5 afios en todos los servicios de

salud a nivel nacional previa coordinacién
con el SNUS6.17.1818,

Todo esto con la finalidad de facilitar la obtencién de
la informacion adecuada y suficiente para identificar
y controlar la evolucién de la resistencia con criterio
microbiolégico, clinico terapéutico y de salud publica
a partir de las prestacion de ITU y al mismo tiempo
controlar el uso indiscriminado de antimicrobianos,
efectivizar el tratamiento inicial empirico y reducir la
morbimortalidad que implica la infeccién urinaria y
sus complicaciones a corto, mediano y largo plazo.
Al mismo tiempo dard lugar a la determinacion de ta-
sas de resistencias locales y nacionales que determi-
nen su utilidad terapéutica, que mida la rapidez del
cambio de un estado de resistencia antimicrobiana
a otro estado de menor, igual o mayor resistencia
para expresar un riesgo, que involucre la experiencia
de exposicion de la poblacién en unidades efectivas
de tiempo-persona. Las cuales lamentablemente no
existen en Bolivia y son de vital importancia para de-
cidir la inclusién o exclusiéon de los antimicrobianos
de las prestaciones en el tratamiento de las infeccio-
nes urinarias.

Esta propuesta también sirve como un modelo, para
el estudio de la resistencia de otros agentes infeccio-
sos a los antimicrobianos de las prestaciones corres-
pondientes.

A la institucion y al personal del Laboratorio Clinico
del IGBJ, por permitir la ejecucion de la presente in-
vestigacion.
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