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por B-lactamasas de espectro extendido en infecciones urinarias adquiridas
en la comunidad. ;Como ajustar la prediccion en prevalencias variables del
desenlace? La utilidad de la contraccion de predictores con regresion LASSO
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Resumen

Introduccion: Para el caso de infeccion urinaria adquirida en la
comunidad la identificacion de enterobacterias con (-lactamasas de
espectro extendido (BLEE) puede optimizar las estrategias de trata-
miento, control y seguimiento; sin embargo, el efecto de prevalencias
variables de este patron de resistencia ha afectado la validez externa
de este tipo de modelos. Objetivo: Desarrollar un modelo predictor
diagnostico que ajuste el error de prediccion en prevalencias varia-
bles utilizando la regresion LASSO. Métodos: Se disefié un modelo
predictor diagnostico de infeccion urinaria adquirida en la comunidad
por enterobacterias productoras de BLEE. Se empled un estudio de
corte transversal, tanto para la construccion como para la validacion.
Para evaluar el efecto de la prevalencia variable del desenlace, la va-
lidacion se realizo con poblacion en la que la proporcion de aislados
con este mecanismo de resistencia fue menor, los participantes fueron
pacientes adultos que consultaron a servicios de urgencias de dos ins-
tituciones hospitalarias de mediano nivel de complejidad de la ciudad
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Abstract

Background: In the case of community-acquired urinary tract
infection, the identification of Enterobacteriaceae with extended
spectrum beta-lactamases (ESBL) can optimize treatment, control
and follow-up strategies, however the effect of variable prevalences
of this resistance pattern has affected the external validity of this
type of models. Aim: To develop a diagnostic predictive model that
adjusts the prediction error in variable prevalences using the LASSO
regression. Methods. A diagnostic predictive model of community-
acquired urinary tract infection by infection by ESBL producing
Enterobacteriaceae was designed. A cross-sectional study was used
for both construction and validation. To assess the effect of the va-
riable prevalence of the outcome, the validation was performed with
a population in which the proportion of isolates with this resistance
mechanism was lower, the participants were adult patients who
consulted the emergency services of two medium-level hospital insti-
tutions. complexity of the city of Medellin. To adjust for the effect of
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de Medellin. Para ajustar el efecto de un medio ambiente con menor
proporcion de resistencia antimicrobiana, utilizamos la contraccion
de predictores por regresion LASSO. Resultados: Se incluyeron 303
pacientes para la construccion del modelo, se evaluaron seis pre-
dictores y la validacion se realizé en 220 pacientes. Conclusion: El
modelo ajustado con regresion LASSO favorecio la validez externa
del modelo en poblaciones con proporcion de aislados productores
de BLEE en urocultivo de pacientes ambulatorio entre 11 y 16%.
Este estudio brinda criterios para un aislamiento temprano cuando
los predictores estan presentes en poblaciones con proporciones de
resistencia en urocultivos ambulatorios cercanas a 15% y propone una
metodologia para ajuste de error en el disefio de modelos de prediccion
en resistencia antimicrobiana

Palabras clave: modelos logisticos; resistencia a B-lactamicos;
infeccion del tracto urinario.

Introduccion

no de los problemas médicos de mayor interés relacionados

con infecciones por enterobacterias es la infeccion del tracto

urinario (ITU). Desde que se describieron B-lactamasas con
capacidad destruir cefalosporinas de tercera generacion a mediados
de la década de los 80, este tipo de resistencia se ha convertido en
un problema de salud publica global'. El panorama del tratamiento
de infecciones adquiridas en la comunidad puede complicarse en la
medida que los patrones de resistencia vistos de manera usual en el
ambiente hospitalario se diseminan en la comunidad. Para la ciudad
de Medellin (Colombia) segtin datos del grupo germen (http://www.
grupogermen.org) la proporcion de aislados de enterobacterias con
B-lactamasas espectro extendido (BLEE) para ITU de pacientes aten-
didos ambulatoriamente ha venido aumentando de manera progresiva
en los ultimos afios, para situarse en 12% para Escherichia coliy 17%
para Klebsiella pneumoniae.

La identificacion de pacientes con alto riesgo de infecciones por
microorganismos resistentes pudiera ser de ayuda para el planeamiento
de estrategias terapéuticas y de control; sin embargo, existe una brecha
de incertidumbre entre el abordaje terapéutico inicial y el momento en
que se disponen los resultados del cultivo. El empleo de tratamiento
antimicrobiano empirico inefectivo se ha relacionado con aumento en
la mortalidad y de estancia hospitalaria, lo cual pudo demostrarse en
una revision sistematica publicada en el afio 2015°.

El desarrollo de modelos de prediccion en resistencia antimicrobiana
se ha constituido en una estrategia estadistica para identificar los casos
con mayor probabilidad de tener infecciones por microorganismos
resistentes'®. En el afio 2019, Mohd Sazlly y cols., publicaron una
revision sistematica acerca de modelos de prediccion o colonizacion
para enterobacterias productoras de BLEE?. Gran parte de las limita-
ciones expuestas en esta revision fue la ausencia de validacion externa
en la mayoria de trabajos, lo cual crea una importante limitacion en la
generalizacion de las conclusiones. Consideramos un serio problema
dentro de los procesos de validacion externa el efecto de prevalencias
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an environment with a lower proportion of antimicrobial resistance,
we used the contraction of predictors by LASSO regression. Results:
303 patients were included for the construction of the model, six pre-
dictors were evaluated and validation was carried out in 220 patients.
Conclusion: The adjusted model with LASSO regression favored
the external validity of the model in populations with a proportion
of ESBL producing isolates in urine culture of outpatients between
11 and 16%. This study provides criteria for early isolation when
predictors are present in populations with proportions of resistance in
ambulatory urine cultures close to 15% and proposes a methodology
for the adjustment of errors in the design of prediction models for
antimicrobial resistance.

Keywords: logistic models; beta-lactam resistance; urinary tract
infections.

variables de resistencia BLEE, lo cual puede afectar negativamente el
desempeiio de los modelos por efecto del sobreajuste.

El objetivo de este estudio fue desarrollar y validar un modelo
predictor diagnostico de resistencia antimicrobiana por BLEE en ente-
robacterias causantes de infeccion urinaria adquirida en la comunidad
en pacientes adultos, y ajustar su desempefio para poblaciones con
prevalencias variables de resistencia por BLEE.

Metodologia

Desarrollo

Se realiz6 un estudio de corte transversal, tanto para el desarrollo
como para la validacion externa del modelo. La poblacion objetivo del
estudio fueron pacientes adultos con ITU adquirida en la comunidad,
confirmada con un urocultivo positivo. Las instituciones participantes
atienden poblacion general y en los ultimos afios, la proporcion de
aislados provenientes de urocultivos ambulatorios con perfil de resis-
tencia BLEE ha mostrado una tendencia en aumento, cerca de 1,7%
por afio, siendo aproximadamente de 16% para el 2016. La medicion
de las variables seleccionadas como predictores se realizo teniendo en
cuenta la presencia o ausencia de las mismas hasta tres meses antes del
ingreso del paciente al servicio de urgencias.

Los criterios de inclusion fueron individuos adultos con ITU
adquiridas en la comunidad, confirmada con urocultivo positivo, que
asistieron a los servicios de urgencias de las clinicas participantes entre
el 1 de enero de 2012 y el 31 de diciembre de 2016. Se excluyeron
del estudio los pacientes que tuvieran antecedentes de tratamiento
con carbapenémicos en los ultimos 15 dias, pacientes con bacteriuria
asintomatica, ingreso a urgencias por derivacion desde otra institucion,
0 mas de un proceso séptico en evolucion al momento del ingreso al
servicio a urgencias.

El desenlace de interés fue la presencia o ausencia de un microrga-
nismo con patréon de resistencia BLEE en urocultivo por sistema VITEK
2 Compact ((bioMerieux, Inc., Hazelwood, MO, USA).



La evaluacion de predictores se realizd desde tres
meses antes del ingreso al servicio de urgencias. El re-
gistro de variables se realiz6 sin conocer el reporte final
del urocultivo. Los casos en los cuales la manifestacion
clinica de ITU no fuera clara, se citaron a revision por
parte de dos miembros del equipo de investigadores para
definir si cumplia con criterios para incluirlo en el analisis.

Se extrajeron, para cada paciente, las variables de
edad, sexo, antecedentes de uso de catéter vesical por
mas de 24 h en los tltimos tres meses, hospitalizacion
por mas de 24 h en los ultimos tres meses, nimero de
ciclos antimicrobianos completos o incompletos a los
que estuvo expuesto el paciente en los Gltimos tres meses,
antecedentes de patologia urologica como incontinencia
urinaria, estrechez uretral, cistostomia o nefrostomia,
cistocele, urolitiasis y antecedente de patologia prostatica
sintomatica. Las variables candidatas se definieron luego
de una revision de la literatura médica acerca de factores
de riesgo para el desarrollo de ITU por microorganismos
productores de BLEE*'*. La extraccion de informacion
se realizd utilizando como fuente el sistema base de la
empresa aseguradora que recoge informacion del manejo
médico ambulatorio y hospitalario de la totalidad de
los pacientes incluidos en el estudio. No se realizd una
evaluacion ciega de unos predictores con respecto a otros.

Para el desarrollo del modelo, el calculo del tamafo
muestral estim6 para una proporcion de desenlaces de
17% en la poblacién, una muestra de 411 pacientes
aportaria 70 desenlaces para realizar la evaluacion de
6 variables en el modelo (sexo, edad, antecedentes de
exposicion a tratamiento antimicrobiano, patologia uro-
légica, hospitalizacion previa, usuario de catéter vesical).
Se realiz6 un analisis de 409 casos de los cuales, luego
de las exclusiones, se obtuvieron 303 casos, con un total
de 49 desenlaces (16%).

Para la validacion externa se evalu6 el desempeno del
modelo en dos poblaciones: una con un tamafio de muestra
de 118 casos con una proporcion de desenlaces de 11% y
otra de 112 casos con una proporcion de desenlaces de 9%.

Se supuso que los datos faltantes se produjeron
completamente al azar, por lo que se us6 el método de
imputacion multiple (R3.2 MICE) para abordar los datos
faltantes, realizando la imputacion con el mismo método
de analisis de los datos.

Se utilizo6 regresion logistica en el conjunto de datos
de desarrollo para la estimacion de coeficientes asociados
a predictores con respecto al diagnostico de presencia o
ausencia de patron de resistencia BLEE en el urocultivo.
La seleccion de predictores fue realizada basandose en
factores de riesgo bien establecidos para el desarrollo
de ITU con patron de resistencia BLEE, asi como la
disponibilidad de medicién de dichos predictores en el
momento de la aplicabilidad clinica del modelo.

Para la seleccion de variables utilizamos el método del

mejor subconjunto, basandonos en criterio de informacion
bayesiano se incluyeron los conjuntos de variables con
el mejor ajuste dandole prioridad al modelo mas parsi-
monioso. Usamos la regresion logistica multivariable
con un valor de P mayor que 0,05 para la eliminacion
de variables no significativas en el modelo. Debido a
las restricciones por tamafio de muestra no se realizo
evaluacion de interacciones.

Validacion

Se evalud la validez interna realizando un proceso
de re muestreo (dejar uno afuera), se estimaron nueva-
mente los coeficientes y, a fin de disminuir el efecto del
sobreajuste, se realizd regresion contraida con LASSO. El
desempeiio del modelo se evalud segun la capacidad de
discriminacion y calibracion con area bajo la curva ROC
y estadistico de Hosmer Lemeshow. La validez interna
del modelo se realiz6 utilizando el algoritmo del modelo
de regresion contraida. Se definio el punto de la curva
ROC que brindaba un mejor desempefio en términos de
sensibilidad y especificidad, segiin las probabilidades
predichas por el modelo.

Realizamos el proceso de validacion externa utilizando
datos de afios anteriores en los que la proporcion de aisla-
dos BLEE en orina fue mas baja, con el fin de evaluar el
comportamiento diagnostico en poblacion con proporcion
de desenlaces mas bajos. Los resultados de la validacion
externa nos llevaron a actualizar los modelos. Ajustamos
los coeficientes regresion de los modelos de prediccion
por LASSO en la muestra de validacion externa con una
proporcion de desenlaces menor y evaluamos el desem-
pefio del modelo segtn la capacidad de discriminacion y
calibracion con area bajo la curva ROC y estadistico de
Hosmer Lemeshow.

Finalmente, se derivo una regla de diagndstico a partir
de los coeficientes multivariables reducidos, redondeados,
para estimar la probabilidad de presencia de patrén de
resistencia BLEE en el urocultivo.

Resultados

Del total de urocultivos positivos del aio 2016 (n: 526)
se selecciond una muestra aleatoria de 409 casos, de los
cuales 303 cumplieron con criterios de inclusion y no de
exclusion; con dicha muestra se desarrollo la construccion
del modelo (Figura 1).

Las caracteristicas de los participantes en la muestra
de desarrollo se resumen en la Tabla 1.

La proporcion de datos faltantes para cada una de
los predictores no supero el 5% en variable alguna, las
caracteristicas de los casos con datos faltantes fueron las
mismas de los casos sin datos faltantes, se realiz6 impu-
tacion multiple teniendo como método de imputacion el
mismo método de analisis de datos.
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Utilizando la totalidad de la muestra de desarrollo,
seleccionamos el modelo con menor AIC y BIC, modelo
que incluia las variables edad, antecedentes de ser usuario
de catéter vesical por mas de 24 h en los Ultimos tres
meses previos al ingreso a urgencias y el nimero de ciclos
antimicrobianos a los cuales el paciente estuvo expuesto.
Evaluamos el factor de inflacion de varianza para cada una

Total de pacientes con sospecha de ITU y urocultivo
positivo que consultaron a urgencias en el ano 2016 (526)
BLEE (+): 86 (16%)

!

Muestreo

Ingresa remitido
Ingreso a UCI
ITU nosocomial

Tratamiento con
carbapenémicos

Exclusiones 106 (25%)
Diagndstico diferente a ITU 80

Informacién incompleta

Informacién no disponible

N aleatorio
(78%)
14 (13%)
3 (2%)
1 (0,9%) 4—[ 409 casos J
4 (3%)
3 (2,9%)
4 (0,39%)
J

303 casos validos

BLEE (+): 49 (16%)

Figura 1. Flujorama de pacientes participantes en el desarrollo del modelo.

de las variables incluidas en el modelo final encontrando
todos los valores para cada variable cercanos a 1,0.

Para el modelo completo con sus coeficientes e inter-
seccion realizamos un proceso de validacion utilizando
el método de Leave One Out, fraccionando la muestra de
desarrollo en 10 sub-muestras en las cuales se realizaron
andlisis iterativos dejando una de las fracciones afuera.
Se completo el proceso de validacion interna por medio
de regresion contraida LASSO a fin de optimizar el
comportamiento de prediccion. El modelo final con sus
coeficientes, intercepto y grado de penalizacion tras la
regresion LASSO se especifica en la Tabla 2.

Realizamos test de calibracion a fin de evaluar si el
modelo final ajusta a los datos, el test de bondad de ajuste
de Hosmer Lemeshow comparo por deciles los resultados
predichos con los observados, reportando un valor p de
0,71 por lo cual se acepta la hipotesis nula y se determina
que el modelo ajusta de manera apropiada. La capacidad
de discriminacion se evalud con area bajo la curva ROC
la cual report6 un valor de 0,85

Las graficas de diagnodstico del modelo permitieron
identificar tres valores atipicos, se reviso el proceso de
registro, digitacion, y fuente de informacion sin encontrar
errores por lo cual se dejaron finalmente dichos valores
en el modelo.

Se evalu6 el comportamiento predictor para tres grupos
de riesgo (bajo, medio, y alto), se pudo establecer que el
grupo de pacientes identificados con una probabilidad
menor de 20% para el desenlace de interés tuvo un valor
predictor negativo de 93%, con una sensibilidad de 69% y
especificidad de 86%. Los pacientes con una probabilidad
mayor de 50% tuvieron un valor predictor positivo de
71% con una razén de verosimilitud positiva de 12 con

Tabla 1. Caracteristicas de participantes en la muestra de desarrollo del modelo

Variable

Edad media en anos = DS
Sexo femenino (%)

Hospitalizacién previa (%)

Dias de hospitalizacién media en dias = DS
Antimicrobiano ult imos 3 meses

Numero de ciclos antimicrobianos media = DS

Patologfa urolégica

Patologia prostatica

Antecedentes de IVU

Catéter vesical

Aislado previo productor de BLEE

Urocultivo positivo Urocultivo positivo Total Valores perdidos
para microorganismo sin patréon de
productor de BLEE resistencia BLEE
n = 49 (%) n = 254 (%) n = 303 (%) (%)
64 =19 50 = 20,9 52 = 21 0 (0,0%)
26 (53%) 193 (75%) 219 (72%) 0 (0,0%)
7 (34%) 23 (9%) 40 (13%) 1(0,3%)
3,14 =0 063+0 1,0+0 5(1,6%)
30 (63%) 52 (20%) 82 (27%) 4 (1%)
1,00 020 03 = 10 (3%)
3 (47%) 4 (10%) 7 (20%) 1(0,3%)
11 (22%) (7%) 29 (9%) 0 (0,0%)
2 (44%) 3 (16%) 65 (21%) 1(0,3%)
0 (20%) 7 (2%) 17 (5%) 0 (0,0%)
4 (8%) (1%) 7 (2%) 2 (0,7%)
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una sensibilidad de 30% y una especificidad de 97% para
el desenlace estudiado. Este analisis permitio establecer
que la presencia de predictores en todos los grupos de
riesgo no lograba establecer una adecuada sensibilidad;
sin embargo, su ausencia daba un valor predictor negativo
muy elevado (Tabla 3).

La validacion externa se realiz6 tomando dos muestras
aleatorias de poblaciones en las que la proporcion de
aislados con el desenlace de interés fue significativamente
menor. Se selecciond una muestra aleatoria de 180 pacien-
tes con una proporcion de aislamiento de enterobacterias
en urocultivo de 9%; después de las exclusiones se lo-
graron 112 casos con 11 desenlaces de interés positivos,
la segunda muestra de validacion se realiz6 tomando una
muestra aleatoria de 147 casos de una poblacion donde
la proporcion de enterobacterias con resistencia BLEE
fue de 14%. Luego de las exclusiones se obtuvieron 118
casos validos, con 13 desenlaces para una proporcion de
aislados productores de BLEE de 11%.

Evaluamos el desempefio diagnodstico del modelo
penalizado con LASSO en las dos muestras de validacion
externa, se compararon los deciles predichos con los ob-
servados, por estadistico de Hosmer Lemeshow y se pudo
establecer que el modelo ajusta de manera apropiada para
las dos poblaciones con un valor de p para ambos casos
mayor de 0,05, se evalud la capacidad de discriminacion
con area bajo la curva ROC por encima de 0,8.

Se realizd un ajuste adicional al modelo teniendo
en cuenta un grado de penalizacion de coeficientes de-
pendiendo la proporcion de diseminacion del patron de
resistencia en cada poblacion. A medida que la proporcion
de aislados en la muestra disminuye, se evidencié como el
grado de penalizacion aumentaba de manera exponencial,
el desempefio diagndstico para identificar el desenlace se
afecto, disminuyendo la exactitud del modelo a medida
que la prevalencia del desenlace se aleja de la que se
empled para la construccion del modelo, el desempeiio de
los predictores también se vio afectado al punto de excluir
del modelo el predictor “edad” cuando la proporcion de
desenlaces bajo a 9% (Tabla 4). Esto pone de manifiesto
que el modelo muestra serias limitaciones cuando es
utilizado en poblaciones donde la proporcion de aislados
productores de BLEE en orina es menor a 9%.

Como regla de aplicacion clinica, tomamos a con-
sideracion las caracteristicas operativas en términos de
sensibilidad y valor predictor negativo. Recomendamos
aplicar este modelo en instituciones donde la proporcion
de aislados con patron de resistencia BLEE en urocultivos
ambulatorios esté entre 12 y 16%. Para instituciones con
una proporcion de aislados menores a 10% el efecto de
los predictores es minimo y no se recomienda su uso.
Dada la simplicidad de los predictores, y con el fin de dar
practicidad a la aplicacion del modelo, recomendamos el
aislamiento preventivo y toma de urocultivo en todos los

Rev Chilena Infectol 2020; 37 (6): 683-689
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Tabla 2. Caracteristicas operativas del modelo luego de la validacion interna

Variable Modelo de validacion cruzada
Coeficiente Error Std Valor p

Intercepto (-4,08) 0,63 (0,001)

Numero de ciclos antimicrobianos 1.3 0,24 (0,001)

Edad 0,019 0,009 (0,04)

Usuario de catéter vesical 1,96 0,6 (0,001)

Patologia urolégica 1,04 0,38 (0,07)

Deviance null 268

Residual deviance 189

AIC 199

Exactitud / DE exactitud 0,86 0,042

Sensibilidad / IC (95%) 0,36 0,22-0,51

Especificidad / 1C (95%) 0,97 0,95-0,99

VPP /1C (95%) 0,72 0,52-0,91

VPN /1C (95%) 0,88 0,84-0,92

LR+ 13 5,88-30

LR- 0,65 0,53-0,81

LP: likehood ratio.

AIC: Akaike information criterion. VVPP: valor predictor positivo. VPN: valor predictor negativo.

riesgo (probit 0.2)

Tabla 3. Caracteristicas operativas del modelo estratificando para grupos de bajo

Valor
Sensibilidad (%) 69,39 55,46
Especificidad (%) 86,22 81,78
indice de validez (%) 83,5 79,15
Valor predictor + (%) 49,28 36,75
Valor predictor - (%) 93,59 90,24
Prevalencia (%) 16,17 11,86
indice de Youden 0,56 0,42
Razoén de verosimilitud + 5,04 3,52
Razoén de verosimilitud - 0,36 0,23

IC (95%)

83,31

90,66

87,84

61,8

96,94

20,48
0,69
7,21
0,54

pacientes que presenten al menos 3 de los 4 predictores
definidos (edad mayor a 65 afios, tener antecedentes de
patologia uroldgica, haber estado expuesto a un ciclo
antimicrobiano o mas en los ultimos tres meses, o haber
sido usuario de catéter vesical por mas de 24 h en los
ultimos tres meses) o que tengan exposicion a dos ciclos
de antimicrobianos o mas en los Ultimos tres meses,
acompafiado de cualquiera de los otros predictores. En
ausencia de todos dichos predictores, la probabilidad de

www.revinf.cl

687



Tabla 4. Grado de penalizacion de coeficientes después de la regresion LASSO

Variable Modelo de validacion cruzada Modelo LASSO
Coeficiente Coeficiente

Lambda 0 0,012
Intercepto (-4,08) (-3.3)
Numero de ciclos antimicrobianos 1,3 1,2

Edad 0,019 0,012
Usuario de catéter vesical 1,96 1,6
Patologia uroldgica 1,04 0,7

Modelo LASSO 11% Modelo LASSO 9%

Coeficiente Coeficiente
0,037 0,074
(-2,6) (-2,05)
0,99 0,75
0,003 0
1,19 0,59
0,45 0,32
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infeccion con patron de resistencia BLEE es minima,
recomendamos entonces tratamiento empirico segun
recomendaciones locales y seguimiento clinico.

Discusion

Presentamos un modelo diagnoéstico para identificar la
presencia de resistencia mediada por BLEE en urocultivo
de pacientes con ITU adquirida en la comunidad.

El proceso de validacion externa report6é como el ren-
dimiento diagnostico del modelo se afecta a medida que
el patron de resistencia en dicha poblacion se encuentra
en menor proporcion. Este hallazgo es concordante con el
mayor problema que han presentado este tipo de modelos
y es como el error de prediccion aumenta de manera
sustancial cuando se aplica a una poblacion diferente en
la que se aplico el modelo original'.

El fenomeno relacionado con este aumento en el error
de prediccion en la muestra de validacion externa obedece
a un sobreajuste (overfitting) del modelo original a los
datos con los cuales se desarrollé dicho modelo. Para
evitar dicho fendmeno se utilizan técnicas de penalizacion
o regresion contraida como la regresion LASSO.

Presentamos un método de ajuste a los coeficientes
de regresion utilizando penalizacion por LASSO, el cual
permitio identificar un patron de contraccion de coeficien-
tes a medida que la proporcion de aislados disminuia, lo

10.1186/s12879-015-1123-5.

S M. Clinical prediction models for ESBL-
Enterobacteriaceae colonization or infection: a
systematic review. J Hosp Infect. 2019; 102(1):
8-16. doi: 10.1016/j.jhin.2019.01.012

V. Appropriate initial antibiotic therapy in
hospitalized patients with gram-negative 5.- Trecarichi EM, Cauda R, Tumbarello
infections: systematic review and meta-

analysis. BMC Infect Dis. 2015; 1-11. doi:

cual eventualmente permitiria disminuir los errores de
prediccion en modelos diagnosticos de enfermedades
infecciosas en los que se pretenda validar desenlaces
medioambientales y asi mismo poder establecer cuando
es conveniente descartar la utilizaciéon del modelo. Para
este caso identificamos como la utilidad del modelo no
fue adecuada en poblaciones con proporciones de aisla-
mientos BLEE menores a 9%.

Para nuestro estudio, la ausencia de predictores: catéter
vesical por mas de 24 h, y exposicion a ciclos antimi-
crobianos en los ultimos tres meses, patologia uroldgica
y una edad menor de 65 afos brindan un elevado valor
predictor negativo para el patron de resistencia BLEE
en el urocultivo del caso referente. La presencia de al
menos 3 de los 4 predictores indicaria, ademas del inicio
de tratamiento antimicrobiano empirico, la necesidad de
realizar aislamiento preventivo del paciente y el analisis
microbioldgico correspondiente para confirmar la presen-
cia de patron de resistencia BLEE.

Recomendamos en el diseno de modelos diagnosticos
de enfermedades infecciosas especificar caracteristicas
descriptivas de la poblacion como proporciones de aisla-
dos con determinado atributo para de esta manera poder
establecer el grado de similitud o con el modelo original y
de esta manera anticipar el rendimiento diagnostico espe-
rado. En todos se debe incluir un método de penalizacion
con el propdsito de disminuir el efecto del sobreajuste y
mejorar de esta manera la validez externa del modelo.
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