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VISTO:

El informe de revisién independiente académica del Proyecto de Investigacion titulado: “FRECUENCIA
DE RESISTENCIA ANTIBACTERIANA A ESCHERICHIA COLI EN HECES DE TRABAJADORES AVIiCOLAS:
REVISION SISTEMATICA CON META ANALISIS”

CONSIDERANDO:

Que, de acuerdo al Reglamento General de la Universidad Cientifica del Sur y el reglamento vy
Procedimientos de trabajos de Investigacién para obtener el Titulo de Segunda Especialidad.

Que, de acuerdo a la Resolucion Directoral No. 012-DGIDI-Cientifica-2021, con fecha 16 de agosto del
2021, que no requiere evaluacion ética, segin descrita en el numeral 4 y por no incluir a seres humanos
ni animales en su analisis.

Que, de acuerdo a la normativa vigente de la Universidad Cientifica del Sur, en uso de las atribuciones
conferidas al Director Académico de la Carrera.

SE RESUELVE:
ART. 1° Aprobar, en vias de regularizacidn e inscribir el Proyecto de Investigacidn titulado “FRECUENCIA DE
RESISTENCIA ANTIBACTERIANA A ESCHERICHIA COLI EN HECES DE TRABAJADORES AViCOLAS: REVISION
SISTEMATICA CON META ANALISIS” “presentado por los alumnos: Fernando Ernesto Limaylla Onofre.

ART. 2° Nombrar al Docente Marlon Augusto Yovera Aldana, como asesor para el desarrollo del
Proyecto de Investigacidn en cuestién.

Registrese, comuniquese y archivese.

MG. JORDI GRAU MON
DECANO
CARRERA DE MEDICINA HUMANA

c.c. Archivo
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Lima,22 de Agosto del 2024

Sefior,

Carlos Zavalaga

Director General de Investigacion, Desarrollo e Innovacion
Universidad Cientifica del Sur

Presente. —

De nuestra consideracion,

Yo: (FERNANDO ERNESTO LIMAYLLA ONOFRE estudiante/egresado de la carrera de (nombre de la carrera) de la
Universidad Cientifica del Sur, en conjunto con el asesor/la asesora de tesis MARLON AUGUSTO YOVERA ALDANA,
declaramos que este informe final de tesis/trabajo de investigacion titulado:( Frecuencia de resistencia antibacteriana
a Escherichia coli en heces de trabajadores avicolas: revision sistematica con meta analisis ), sustentado para obtener
el titulo/grado de MEDICINA FAMILIAR Y COMUNITARIA es original.

Es decir, no contiene plagio parcial ni total, cuando se utilizé informacion de fuentes externas se reconocio la autoria
mediante la adecuada citacion y los resultados obtenidos son producto entero de mi (nuestra) investigacion y no han
sido falseados ni fabricados. Todo esto en cumplimiento del Cédigo de ética en la investigacion, Reglamento del
Comité de Integridad Cientifica, Reglamento de Propiedad Intelectual, Normas y procedimientos de los trabajos de
investigacion para la obtencion de titulos profesionales y grados académicos 4, que afirmamos conocer en su totalidad.

Por ello, en caso de identificarse alguna situacién de plagio, falsificacion o fabricacion de resultados, nos
allanamos al proceso de investigacién que establezca la Universidad y las posibles sanciones que pudieran surgir.

Firmamos en conformidad con lo declarado,

o

Firma tesista Firma del asesor de tesis
DNI: 41016302 DNI:41568515

13 En conformidad con la Resolucion del Consejo Directivo N° 084-2022-SUNEDU/CD
14 Los documentos estan en: https://investigacion.cientifica.edu.pe/reglamentos/
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Resumen

Objetivo. Determinar la frecuencia de resistencia antibidica a Escherichia coli en heces

de trabajadores avicolas

Material y métodos. Se realizara una revision sistematica y metaanalisis de
proporciones. Incluiremos estudios que incluyan a vendedores avicolas o crien aves de
corral y usen el concepto de resistencia segun los estandares de CLSI o EUCAST y
pruebas de susceptibilidad antimicrobiana como métodos de difusién en disco (como
Kirby-Bauer), dilucion en agar, pruebas E o pruebas moleculares como PCR para
encontrar genes de resistencia. Segun el diseno incluiremos estudios observacionales
tipo transversal, o cohorte (se evaluara la parte basal), de acceso abierto, sin fecha limite
y en cualquier idioma. Se utilitarian Medline- PubMed, Scopus, Web of Science y
Embase. Si los datos lo permiten, se aplicara un meta-.analisis mediante el enfoque de
efectos aleatorios.

Palabras clave: Resistencia antibidtica, trabajador avicola, Escherichia coli, Peru.
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1. Pregunta de investigaciéon

¢Cual es la frecuencia de resistencia antibiética a Escherichia coli en heces de

trabajadores avicolas?*

P: Heces de trabajadores avicolas

E: No aplica

C: No aplica

O: Resistencia antibidtica a Escherichia Coli

2. Introduccion

La baja susceptibilidad de la Escherichia coli a los antibiéticos, es pieza de preocupaciéon
en el mundo por la elevada morbilidad en comparacién a otros agentes contagiosos.
Este riesgo esta particularmente aumentado en operarios avicultores, los cuales estan
frecuentemente expuestos a areas contaminadas con esta bacteria. Exacerbado por
practicas de las granjas que usan antimicrobianos profilacticas para la crianza,
causando disminucion de la eficacia de los antibidticos. (1) Al examinar directamente la
fisiologia de las aves empleadas en las avicolas, se ha demostrado que la resistencia
bacteriana del Escherichia coli infecciosa aviar es predominante en condiciones
globales (2. De esta manera, en una estimacion realizada en aves de Egipto, se encontro
que la prevalencia de esta bacteria varié segun el modelo de criadero, siendo mayor en
los criaderos tradicionales (57.1%) pero no significativamente diferente con criaderos

automaticos o semiautomaticos. (3)

Trabajo de investigacion publicado con autorizacion de los autores.

No olvide citar este documento




UNIVERSIDAD

J€ TRABAJO DE INVESTIGACION CIENTIFICA

La resistencia es mayor en los gallineros que no usan antiinfecciosos durante la
primavera, segun otra investigacion realizada en Singapur sobre las diferencias entre

las practicas de crianza con ausencia de antimicrobianos ().

En el ambito nacional, una investigacion llevada a cabo en la capital incluyo la extraccion
del germen de la materia fecal de vendedores de aves de corral, donde se encontr6é que
el 16.7% de los casos tenian una mayor resistencia al florfenicol (antibiético usado para
mejorar el crecimiento, pero no aprobado en humanos). Hallaron genes relevantes que
conferian resistencia como carbapenemasa blakKPC-3, blaCTX-M ESBL, mcr-1 para
colistina. Nuestros resultados indican que las cepas de E. coli de pollos de mercado
pueden ser una fuente potencial de ARG que pueden transmitirse a los comensales
humanos. (5 En otra visita a las granjas de aves y cerdos de este mismo territorio, se
encontré que la resistencia a antimicrobianos como la ampicilina o el cloranfenicol era
del 70 % y la estreptomicina del 90 %. ). Y en cuanto a investigaciones realizadas
exclusivamente en el ambito local de San Juan de Miraflores, identificaron y
serotipificaron cepas de mesas de expendio, tablas de picar y manos de vendedores,
de cincuenta tiendas avicolas. Los hallazgos han demostrado que el 42% contenian
cepas de Escherichia coli, siendo los serotipos mas comunes los de O6:H10 y
0105abH30, con un 10.3% y un 8.6%, respectivamente. (7). Sin embargo, es necesario
profundizar mucho en la forma en que este germen muestra resistencia al exponer la
comunidad a las zonas infectadas, las cuales tendrian un alto indice de propagacién y

se encuentran destacadas en los excrementos de los comerciantes avicolas (s).
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3. Justificacion

Escherichia coli es una bacteria hallada muy frecuentemente en el microbiota intestinal
de animales y humanos. En su mayoria son inocuas, pero ciertas cepas podrian causar

infecciones graves como infecciones urinarias y gastrointestinales.

La resistencia bacteriana, exacerbada por el uso indiscriminado de antibibticos en
medicina humana y veterinaria, es un problema de salud publica global. La industria
avicola representa un entorno de constante exposicion a E. coli. (g Los avicultores y las
aves de corral estdn en contacto continuo, facilitando la transmision de bacterias
resistentes. 10y Las aves de corral, presentan especialmente infecciones del tracto
respiratorio y la colibacilosis, que presentan altas tasas de mortalidad en pollos jovenes.
(11 Las practicas de uso de antimicrobianos en la crianza avicola promueven la seleccion
de cepas resistentes, 1o que no solo afecta a las aves, sino también al medio ambiente
y a los humanos que consumen estos productos. Siendo necesario evaluar el efecto de
estas intervenciones en establecer la colonizacion de cepas E.coli resistentes en

trabajadores avicolas. (10
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4. ObjetivosGeneral

Determinar la frecuencia de resistencia antibidica a Escherichia coli en heces de

trabajadores avicolas

Especificos

e Describir la resistencia segun familias antimicrobianos

o Describir la resistencia segun el grado: Sensible, Monoresistente,
Multidrogoresistente, Extremadamente resistente y Pandrogo resistente.

e Describir la resistencia segun grupo ocupacional en vendedores de aves o en
personal de crianza

e Describir la resistencia segun el tipo de método empleado.
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5. Materiales y métodos

5.1. Diseno de estudio

Se realizara una revision sistematica y metaanalisis de proporciones, si los datos lo
permiten. Se seguiran los lineamientos de la declaracion PRISMA (12).

5.2. Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusién

Poblacion

e Estudios que incluyan a vendedores avicolas o crien aves de corral (13)

Resultado

e Investigaciones que incluyan el concepto de resistencia segun los estandares
de CLSI 0 EUCAST. (14)

¢ Investigaciones que incluyan pruebas de susceptibilidad antimicrobiana como
métodos de difusion en disco (como Kirby-Bauer), dilucidon en agar, pruebas E

o pruebas moleculares como PCR para encontrar genes de resistencia (1s)

Diseino

o Estudios observacionales tipo transversal, o cohorte (se evaluara la parte
basal)

¢ Que sea de acceso abierto.

e Sin fecha limite

e En cualquier idioma

5.3. Fuentes de informacion

Se utilitarian Medline- PubMed, Scopus, Web of Science y Embase
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5.4. Estrategia de busqueda

Se establecieron las siguientes estrategias de busqueda.

Base de .
datos Estrategia
((("escherichia coli"[MeSH Terms] OR ("escherichia"[All Fields] AND
"coli"[All Fields]) OR "escherichia coli"[All Fields]) AND ("poultry"[MeSH
Medline- Terms] OR "poultry"[All Fields] OR "poultries"[All Fields] OR "poultry s"[All
Pubmed Fields])) OR ("farmer s"[All Fields] OR "farmers"[MeSH Terms] OR
"farmers"[All Fields] OR "farmer"[All Fields])) AND ("drug
resistance"[MeSH Terms] OR ("drug"[All Fields] AND "resistance"[All
Fields]) OR "drug resistance"[All Fields])
(TITLE-ABS-KEY ("farmers") OR "farmer s" OR "farmer") AND (TITLE-
Scopus ABS-KEY ("drug resistance") OR ("drug" AND "resistance")) AND (TITLE-
ABS-KEY ("poultry") OR "poultries" OR "poultry s")) OR AND ((TITLE-
ABS-KEY ("escherichia coli") OR ("escherichia" AND "coli"))
Web of TS=(("escherichia coli" OR (escherichia AND coli)) AND (poultry OR
Science poultries OR "poultry s")) OR (farmers OR "farmer s" OR farmer) AND

("drug resistance" OR (drug AND resistance))

(‘'escherichia coli'/de OR 'escherichia coli:ti,ab OR (‘escherichia':ti,ab

AND 'coli":ti,ab)) AND ('poultry'/de OR 'poultry"ti,ab OR 'poultries':ti,ab OR
Embase 'poultry s"ti,ab) OR (‘farmer s"ti,ab OR 'farmers'/de OR 'farmers'ti,ab OR

'farmer"ti,ab) AND ('drug resistance'/de OR ('drug'"ti,ab AND

'resistance’ti,ab) OR 'drug resistance':ti,ab)

5.5. Seleccion de estudios

Eliminacion de duplicados

Se realizara mediante el programa Ryyan y luego manualmente si quedaran algunos por

revisar por el investigador principal. (1g)

Seleccion por Titulo de abstract

Los investigaores FELO y OEZCH evaluaron todos los articulos en forma ciega

independiente. Un tercer investigador MYA sera dirimente en caso de discrepancias.

Seleccion a texto completo

Se realizara de la misma manera, para los articulos que se pueda acceder. Para los

articulso que no estén disponibles en texto completo, se escribira al autor corresponsal
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para acceder. Pasada una semana de no respuesta, se declararan como no accesible y

se excluira.

5.6 Extraccion de informacion

Se realiz6 utilizando el anexo 2. Esta tabla contiene: autor, afio de publicacién, pais de
estudio, tamafo muestral, tipo de trabajador avicola), tiempo de reclutamiento, forma en
la que se aisla la muestra, método de identificaciéon de bacterias, método de analisis de
susceptibilidad, farmacos analizados, pruebas adicionales a la de resistencia bacteriana

y fuente de financiamiento.

Sera realizada por los investigadores FELO y OEZCH en forma ciega e independiente.

Un tercer investigador MYA sera dirimente en caso de discrepancias.

5.7 Riesgo de sesgo

Para determinar la probabilidad de sesgo, se utilizé la escala del Instituto Joana Brings
para estudios de prevalencia. Anexo (17). Consta de preguntas para evaluar sesgo de

medicion, seleccion y validez externa. Su puntaje varia de 0 a.8 puntos. (1s).

Los investigadores FELO y OEZCH evaluaron el riesgo de sesgo en forma ciega e

independiente. Un tercer investigador MYA sera dirimente en caso de discrepancias.

5.8 Plan de analisis

Para los datos de prevalencia de resistencia bacteriana, se utilizara una técnica de
sintesis mediante la transformacién de Freeman-Tukey arcseno. Luego se aplicara un
meta-.analisis mediante el enfoque de efectos aleatorios por la esperada variabilidad

tanto dentro como entre los estudios. (19

Segun el valor del 12, la heterogeneidad se divide en cuatro categorias. Entre 0 a 40%,
se cataloga como no importantes; entre 30% a 60% como moderada; entre 50% a 90%

como sustancial; finalmente entre 75% al 100%, como elevada. (20
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Si los datos lo permiten, realizaremos un analisis por subgrupos segun edad, actividad

laboral, tipo de estudio, tamafio muestral, tipo de método utilizado (1)

Asimismo, realizaremos un analisis de sensibilidad, agregando y quitando cada estudio,
y observado como cambia la estimacié global. También evaluaremos el sesgo de

estudios pequefios mediante el Funnel Plot. (22

6. Aspectos éticos

El riesgo de infraccion ética es minimo por ser una revision sistematica. Se solicitara a
la carrera de medicina exoneracion de evaluacion por parte del Comité Institucional de

Etica en Investigacion de UCSUR.

7. Limitaciones del estudio

Existen las siguientes limitaciones: Hay una gran variabilidad del métodos de para
evaluar resistencias, se estableciendo una norma mundial para estandariza la
inclusion de los estudios. No todos los centros tienen los mismos medios, sobre todo
en paises de medianos y bajos ingresos. Generalmente no se evaluan cepas
anaerobia, El concepto de Multidrogoresistencia es de reciente establecimiento y no es

amplia su incorporacion en los estudios
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8. Cronograma de trabajo

Ao 2024

Mes Ene. | Feb. | Abr. | May. | Jun. | Jul. | Ago.
Elaboracién del protocolo X X

Registro del proyecto X

Revision académica X X

Aprobacién de proyecto

Descarga de busquedas

Eliminacion de duplicados

Seleccion por titulo y abstract

Seleccion a texto completo
Extraccion de datos
Analisis de datos

Informe final — Manuscrito
Sustentacion

X|X|X| X| X| X

x
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9. Presupuesto

Resena numeros valor por unidad valor total
Papel A4 2 (medio millar) 16 32
boligrafos 1x25 16 16
Cuaderno 10 10
Pen drive 02 100 100

Total, parcial | 158

Desplazamiento - - 50

Prestacion 04 meses 240

ciberespacio

Servicio de 01 200 200
evaluacion de

expertos

Totalidad general | 648
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11. Anexo 1
AUT | N° DE DISE | LUG | CARACTERI | DESENL | FACTO | RIES | PUNT
OR | ESTUDIO | NO AR STICAS DE | ASERSE | RES GO AJE
S REGI | LA PREVALE | EVALU | DE DE
PARTICIP ON POBLACION | MCIA ADOS SESG | ANST
ANTES REPORT ODE | AR
ADAS S ESTU | DE
DIO RS
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12. Anexo 2. Evaluacion del sesgo

LISTA DE VERIFICACION DE EVALUACION CRITICA DEL JBI PARA
ESTUDIOS ANALITICOS TRANSVERSALES

Revisor
Fecha
Autor Ao Numero de registro
1. ¢Se definieron claramente los criterios de inclusion en la S NO RO | Neicasie
muestra?
2. ¢Se describieron en detalle los sujetos del estudio y el
entorno?
3. ¢Se midid la exposicidn de manera vdlida y confiable?
4. ¢Se utilizaron criterios objetivos y estandar para medir la
afeccion?
5. éSe identificaron factores de confusion?
6. ¢Se indicaron estrategias para abordar los factores de
confusioén?
7. ¢Se midieron los resultados de manera valida y confiable?
8. ¢Se utilizé un andlisis estadistico apropiado?
Valoracion global: Incluir o Excluir o Buscar més informacidn o
Puntaje 8/ 8/ |8/
Numero de debilidades
Confianza general
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2024

Villa el Salvador, 19 de agosto del
2024

VISTO:

El informe de revisién independiente académica del Proyecto de Investigacion titulado: “FRECUENCIA
DE RESISTENCIA ANTIBACTERIANA A ESCHERICHIA COLI EN HECES DE TRABAJADORES AVIiCOLAS:
REVISION SISTEMATICA CON META ANALISIS”

CONSIDERANDO:

Que, de acuerdo al Reglamento General de la Universidad Cientifica del Sur y el reglamento vy
Procedimientos de trabajos de Investigacién para obtener el Titulo de Segunda Especialidad.

Que, de acuerdo a la Resolucion Directoral No. 012-DGIDI-Cientifica-2021, con fecha 16 de agosto del
2021, que no requiere evaluacion ética, segin descrita en el numeral 4 y por no incluir a seres humanos
ni animales en su analisis.

Que, de acuerdo a la normativa vigente de la Universidad Cientifica del Sur, en uso de las atribuciones
conferidas al Director Académico de la Carrera.

SE RESUELVE:
ART. 1° Aprobar, en vias de regularizacidn e inscribir el Proyecto de Investigacidn titulado “FRECUENCIA DE
RESISTENCIA ANTIBACTERIANA A ESCHERICHIA COLI EN HECES DE TRABAJADORES AViCOLAS: REVISION
SISTEMATICA CON META ANALISIS” “presentado por los alumnos: Fernando Ernesto Limaylla Onofre.

ART. 2° Nombrar al Docente Marlon Augusto Yovera Aldana, como asesor para el desarrollo del
Proyecto de Investigacidn en cuestién.

Registrese, comuniquese y archivese.

MG. JORDI GRAU MON
DECANO
CARRERA DE MEDICINA HUMANA

c.c. Archivo
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