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TEXTO COMPLETO

Introduccion

La relevancia de las infecciones bacterianas del tracto urinario (ITUs) viene determinada por los

siguientes hechos:

- Son infecciones de elevada prevalencia, pueden afectar a cualquier persona en cualquier rango de

edad y género, tanto a nivel comunitario como hospitalario.

- Su diagnostico es clinico, confirmable por tira reactiva o urocultivo, lo que hace posible iniciar un
tratamiento antibidtico inmediato de forma empirica. La eleccién del antibidtico adecuado en el
escenario actual de resistencias bacterianas, unido a la falta de desarrollo y comercializacion de
nuevos antibiéticos, hacen clave la correcta toma de decisiones basadas en el conocimiento de la

flora local y sus patrones de resistencia.

- Se conocen los principales factores de riesgo para su aparicidn y recurrencia, asi como las medidas

preventivas mas eficaces.
Microbiota Urinaria

En contra de lo que se pensaba hasta hace unos afios, la orina humana en condiciones normales no
es estéril: posee su propia microbiota o conjunto de microorganismos residentes, que pueden ser
comensales, mutualistas o patdgenos. Esta formada por un amplio rango de 20-500 especies
bacterianas de los filos Firmicutes, Actinobacteria, Fusobacteria, Bacteroidetes, Proteobacteria,

Chloroflexi, Spirochaetes, Synergistetes y Fibrobacteres [1] [2].

En la poblacién general, esta microbiota urinaria sufre cambios “fisioldgicos” en funcién de la edad y

género, por ejemplo, predominan Lactobacillus en mujeres y Corynebacterium en hombres. Hay un


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=

cuerpo creciente de evidencia que relaciona la “disbiosis” (cambios en la diversidad o cantidad de
microbiota urinaria normal) con algunas patologias urologicas. Un ejemplo es la incontinencia
urinaria de urgencia, donde hay una clara disminucion de Lactobacillus frente a un aumento de
Gardnerella, siendo méas severos los sintomas en aquellos pacientes que muestran menor diversidad
microbidtica en su orina. También se estd avanzando en el conocimiento del efecto de alteraciones
de la microbiota y la aparicidon de otras patologias urologicas tan prevalentes como cancer de
prostata, cancer de vejiga, cistitis intersticial, infecciones de transmision sexual, prostatitis cronica,

etc...[2]

Las especies bacterianas Lactobacillus y Estreptococos, que son bacterias &cido lacticas, se
encuentran con frecuencia en intima relaciéon con el tracto urinario, y parecen ejercer un papel
protector frente a las especies patdgenas. El uso de antibidticos de amplio espectro puede afectar
negativamente a esta microbiota urinaria, disminuyendo la flora bacteriana beneficiosa y
favoreciendo una seleccion de flora patdégena, que podra ocasionar sintomas de infeccion del tracto

urinario (ITU).
Epidemiologia. Factores de riesgo.

Las ITUs son las infecciones bacterianas mas prevalentes, por lo que suponen una carga econdmica
considerable. En Estados Unidos justifican el 15% de la prescripciéon antibiotica ambulatoria y
aproximadamente 7 millones de visitas al médico de atencidn primaria anualmente. Entre un 50-60%
de mujeres adultas padeceran algin episodio de ITU sintomatica a lo largo de su vida. Son la causa
mas frecuente de bacteriemia de origen comunitario, y responsables del 5-7% de las sepsis graves
que requieren ingreso en UCI, con posible evolucion a fallo multiorgénico. En Europa, cada afo, 4
millones de personas contraen una infeccion “evitable” como consecuencia de procedimientos
médicos (healthcare-associated infection), siendo las ITUs también el grupo mas numeroso (19.6%).
En el medio hospitalario, representan hasta el 40% de las infecciones nosocomiales, y son el
reservorio institucional mas importante de patégenos resistentes. En las unidades de cuidados
intensivos hospitalarias, son las segundas infecciones mas frecuentes, después de las neumonias

asociadas a la ventilacion mecanica [3] [4] [5] [6].

La prevalencia de ITUs sintomaticas es mayor en mujeres, con un pico a los 14-24 afios relacionado
con la actividad sexual, y resolucion espontéanea de los sintomas en 1 de cada 4 casos.
Posteriormente la prevalencia en mujeres aumenta con la edad (20% en mujeres mayores de 65

anos, en comparacion con 11% en la poblacidén general). La prevalencia es menor en hombres,



ocurriendo principalmente en presencia de alteraciones de la via urinaria y en ancianos. En mujeres
jovenes sexualmente activas, también es mas frecuente la recurrencia. Tras un primer episodio de
ITU sintomatica, 27% presentan una recurrencia confirmada en los 6m posteriores, y 2.7% una

segunda recurrencia en el mismo periodo [3] [4] [5] [6] [7].

Las Guias Europeas sobre Infecciones Uroldgicas [8], clasifican los factores de riesgo de ITUs en 6

categorias con el acrénimo “ORE N U C”:

- O: Sin factor de riesgo conocido, por ejemplo, las mujeres premenopausicas no gestantes.

- R: Factores de riesgo de ITUs Recurrentes: actividad sexual, dispositivos anticonceptivos,
espermicidas, diabetes mellitus controlada, déficits hormonales tras la menopausia, algunos grupos

sanguineos.

- E: Factores de riesgo Extra-urogenitales, que conllevan riesgo de peor evolucion: inmunosupresion,
enfermedades autoinmune o conectivopatias, hombres, gestacion, diabetes mellitus mal controlada,

prematuridad, neonatos.

- N: Factores de riesgo Nefroldgicos, con mayor riesgo de peor evolucion: poliquistosis renal,

insuficiencia renal.

- U: Factores de riesgo Uroldgicos, corregibles, pero con mayor riesgo de peor evolucion: bacteriuria
asintomaética combinada con otro factor de riesgo de las demas categorias, obstruccién ureteral por
litiasis u otras causas, catéter urinario transitorio, disfuncion vesical neurogénica controlada, cirugia

uroldgica.

- C: Factores de riesgo uroldgicos, no corregibles, y Catéter urinario permanente, con mayor riesgo
de peor evolucion: catéter urinario a largo plazo (sondaje permanente, talla vesical permanente,

etc...), obstruccidn urinaria irresoluble, vejiga neurégena no controlada.

Por grupos de edad y género, los factores predisponentes mas frecuentes son:

- Mujeres premenopadusicas: actividad sexual, uso de diafragmas, espermicidas, diabetes, historia de

ITU o ITU durante la infancia, antecedentes familiares de ITU.

- Mujeres postmenopatusicas y ancianas: deficiencia estrogénica, historia de ITU antes de la

menopausia, estado funcional o mental alterado, incontinencia urinaria, cateterizacién urinaria.



- Hombres y mujeres con alteraciones anatomicas:

0 obstruccidn extrarrenal: anomalias congénitas de uréter o uretra, calculos, compresion ureteral

extrinseca, hiperplasia prostatica benigna

o0 obstruccidn intrarrenal: nefrocalcinosis, nefropatia por acido urico, poliquistosis renal, nefropatia

por analgésicos, lesiones renales de la drepanocitosis.
Clasificacion de las ITUs

Las infecciones urinarias se pueden clasificar en funcién de su evolucidn y la coexistencia de

factores de riesgo, o de su localizacién anatémica concreta en el tracto urinario.

- ITU no complicada: las que ocurren en mujeres sanas no gestantes con sintomas de via urinaria
baja (cistitis: disuria, polaquiuria, urgencia miccional, dolor suprapubico), o de via urinaria alta
(pielonefritis: fiebre, dolor en fosa renal, pufiopercusion positiva). Pueden ser esporadicas o

recurrentes.

- ITU complicada: ITU en pacientes que presentan alguna de las condiciones que determinan
mayor riesgo de evolucion desfavorable. Son las que ocurren en mujeres gestantes, hombres,
obstruccion, inmunosuprimidos, insuficiencia renal, trasplante renal, uropatia obstructiva de causa
neuroldgica, personas con factores de riesgo de ITU recurrente o persistente (litiasis, sondaje

vesical, talla vesical, nefrostomias u otros tipos de drenaje de la via urinaria).

- ITU asociada a catéter: ITU en presencia de catéter urinario permanente, sin evidencia de otras

fuentes de infeccion. Se define por = 10° UFC/mL en una muestra de orina de catéter, o en muestra

de orina obtenida 48h después de retirado el catéter.

- ITU recurrente: recurrencias de ITU (no complicada o complicada), con una frecuencia de = 3

ITUs/ano 6 = 2 ITUs en los ultimos 6m.

- Urosepsis: disfuncion organica que causa riesgo vital debido a una ITU.
Por su localizacién anatémica, nos encontraremos con:

- ITU de via urinaria baja: uretritis, cistitis, prostatitis.

- ITU de via urinaria alta: pielonefritis, absceso intrarrenal, absceso perinéfrico.



Etiologia de las Infecciones Urinarias.

Las ITUs pueden estar causadas por una gran variedad de patdgenos, incluyendo bacterias gram

negativas, bacterias gram positivas y hongos [7].

En general, se suele aislar un tnico patégeno en la mayoria de los casos, excepto en casos de
anomalias estructurales del aparato urinario o en pacientes con cateterizaciéon crénica de la via
urinaria (polibacterianas). La bacteria mas frecuentemente aislada es la E coli uropatdgena, tanto en
ITUs no complicadas (75%) como en ITUs complicadas (65%). La infeccidon por E coli aumenta la
probabilidad de recurrencia en 6 meses. Proteus, Klebsiella y Corynebacteria urealyticum son

bacterias productoras de ureasa, por lo que favorecen la aparicion de litiasis infecciosa (Tabla 1).

En ITUs no complicadas otros gérmenes causantes son: Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus
saprophyticus, Enterococcus faecalis, Streptococcus del grupo B, Proteus mirabilis, Pseudomona

aeruginosa, Staphylococcus aureus y Candida spp.

En ITUs complicadas, por detras de E coli (65%), los patdgenos mas frecuentes son: Enterococcus
spp, K. pneumoniae, Candida spp, S. aureus, P. mirabilis, P. aeruginosa y Streptococcus del grupo

B.

A nivel local, en nuestro hospital o zona de salud, las bacterias aisladas pueden variar en frecuencia
y patron de resistencias. Por este motivo es conveniente estar informados y familiarizados con las
tasas locales de aislamientos que proporcionan los Servicios de Microbiologia y Medicina Preventiva,
que se actualizan periddicamente, asi como seguir las recomendaciones particulares de los
Programas de Optimizaciéon de Uso de Antibioticos (PROA,
https://seimc.org/documentos-cientificos/antimicrobianos-y-tratamientos-antibioticos/programas-de-o
ptimizacion-de-uso-de-antimicrobianos-proa). La implementacion de estos PROA persigue tres
objetivos bésicos: mejorar los resultados clinicos de los pacientes con infecciones, minimizar los
efectos adversos asociados al uso de antibioticos (entre ellos, la aparicion y diseminacion de
resistencias) y garantizar el uso de tratamientos costo-eficaces. En Espafia, la implementacion de los
PROA es una de las acciones que se llevan a cabo en el ambito del Programa Nacional frente a la

Resistencia a los Antibioticos (PRAN), http://resistenciaantibioticos.es/es

Las fluorquinolonas se han empleado de una forma extensa en el tratamiento de infecciones por E
coli, sobre todo en las ITUs. Son antibi6ticos de amplio espectro, con potente actividad bactericida

de bacterias gram-negativas y que alcanzan altas concentraciones en orina. Su uso se ha relacionado
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con la aparicién y seleccion de microorganismos resistentes, incluso a otras familias de antibidticos,
como las enterobacterias betalactamasas de expectro extendido (BLEE) o los S. aureus resistentes a
meticilina (SARM). La OMS las ha clasificado como antibidticos criticamente importantes por su alta
frecuencia de uso, impacto ecoldgico y relevancia estratégica en infecciones graves. Todo ello ha
condicionado que las quinolonas sean eliminadas como farmacos de primera o segunda linea en el
tratamiento de las ITUs. Se puede consultar en

https://www.who.int/foodsafety/publications/quinolones/en/

Para usar cualquier antibidtico como tratamiento empirico de las ITUs, se acepta que la resistencia

local al mismo debe ser:
- En ITU de via urinaria baja: < 20 %

- En ITU de via urinaria alta: < 10 %
Bacteriuria asintomatica en adultos.

Se define como la presencia en orina de una o mas especies de bacterias comensales, también
llamadas bacterias urinarias residentes, que no ocasionan sintomas (microbiota urinaria). Se trata

de una colonizacion, no de una infeccion, por lo que no requiere tratamiento antibiotico [8] [11] [12].

Cuantitativamente se puede considerar bacteriuria asintomatica si se aislan en urocultivo:

- = 10° UFC/mL en 2 muestras de orina evacuada separadas por varios dias en mujeres, o en 1

muestra en hombres.

- = 10° UFC/mL en muestras de pacientes con cateterizacién crénica de la via urinaria.

- = 10* UFC/mL en muestras de pacientes con cateterizacién intermitente de la via urinaria (por

ejemplo, sonda vesical transitoria).

Es un hallazgo comin en mujeres sanas (1-5% en mujeres jévenes premenopausicas); asi como en
otros grupos de pacientes: 4-19% en ancianos, 0.7-27% diabéticos, 2-10% en gestantes, hasta 50%
en ancianos institucionalizados y en pacientes con lesiones medulares, y en el 100% de pacientes

con catéter cronico en la via urinaria [9]

El uso indiscriminado de antibioticos como tratamiento de las bacteriurias asintomaticas ha



contribuido a la creacién de resistencias bacterianas, sin que se haya obtenido un claro beneficio en
términos de evitar la aparicion de ITU sintomatica, hipertension arterial, deterioro de funcion renal,
pielografia anormal o mortalidad en distintos subgrupos de pacientes. En este sentido, actualmente
existe evidencia para considerar que la bacteriuria asintomatica podria tener un efecto protector
frente al desarrollo de ITU sintomatica posterior por competencia entre distintas cepas o especies

[91[10]

Hoy en dia hay consenso sobre evitar realizar screening y tratamiento de la bacteriuria asintomatica
[8] [11][12], recomendandose unicamente en dos escenarios clinicos en los cuales el beneficio ha

sido probado: gestantes y antes de procedimientos urolégicos invasivos.

- Bacteriuria asintomatica en gestantes. Tratar la bacteriuria asintomatica durante el embarazo
reduce el desarrollo de ITU sintomatica posterior (cistitis, pielonefritis), preeclampsia, y algunas
complicaciones fetales (recién nacido de bajo peso, prematuridad). Se recomienda un tratamiento
corto (4-7 dias), en funcion del germen aislado y su antibiograma. Se consideran seguros los
betalactdmicos (ampicilina, cefalexina), nitrofurantoina en el segundo trimestre (evitar en el primer
trimestre ya que interfiere con la organogénesis, y entre las semanas 38-42 por el riesgo de anemia
hemolitica en el feto), o fosfomicina. Se debe evitar la ceftriaxona en los dias anteriores al parto, ya
que puede provocar kernicterus (dafio cerebral en recién nacido por ictericia grave) por
desplazamiento de la bilirrubina; asi como las fluorquinolonas que se han relacionado con una alta
tasa de abortos. La piperacilina/tazobactam y los carbapenemes no deberian usarse para el
tratamiento de las bacteriurias asintomaticas, sino quedar reservados para casos de pielonefritis
grave. También se debe evitar el uso de imipenem/cilastatina durante el embarazo (efectos adversos

fetales).

- Bacteriuria asintomatica antes de procedimientos uroldgicos invasivos, con lesion de
mucosa urotelial: cirugia uroldgica endoscdpica, reseccion transuretral de tumores prostaticos o
vesicales, etc... El tratamiento dirigido por antibiograma ha demostrado disminuir la aparicion de
ITU sintomatica, fiebre y septicemia tras el procedimiento. No obstante, independientemente de la
presencia o no de bacteriuria, las guias clinicas recomiendan profilaxis antibidtica en este tipo de
intervenciones (ureteroscopia, nefrolitotomia percutédnea, reseccién transuretral de prdstata o

vejiga).

Cistitis no complicada



Esla ITU de via urinaria baja que ocurre de forma aguda (esporadica o recurrente) en mujeres
sanas, no gestantes, con un tracto genitourinario anatémica y funcionalmente normal. Los sintomas
que la caracterizan son disuria, polaquiuria y urgencia miccional, con poca afectacion del estado
general y sin fiebre. También puede aparecer molestia suprapubica, hematuria macroscépica, orina
turbia o maloliente. Es preciso descartar vaginitis, que puede producir sindrome uretral externo
(disuria), con prurito vaginal o vulvar y leucorrea. La aparicion de fiebre o importante afectacion del
estado general, natuseas, vomitos, dolor en fosa renal, etc... debe hacer sospechar pielonefritis

aguda.

Generalmente la presentacion clinica es suficiente para establecer un diagndstico, aunque puede ser
corroborado mediante tira reactiva de orina (positividad de nitritos, leucocitos o sangre). Conviene
recordar que la presencia de nitritos positivos en la orina se debe a la presencia de bacterias gram
negativas, que transforman los nitratos urinarios en nitritos. Por tanto, una tira reactiva negativa en

nitritos no indica ausencia de bacterias gram positivas como Estafilococos o Estreptococos.

No se precisa urocultivo, salvo en los casos dudosos, con sintomas atipicos, si se sospecha

pielonefritis, o en aquellos que presenten mala respuesta al tratamiento (no se resuelven o recurren

dentro de las 4 semanas de finalizado el tratamiento). En urocultivo, un contaje de = 10° UFC/mL de
un uropatdgeno en orina evacuada confirmara microbioldgicamente la infeccién. En estos casos es

conveniente realizar una prueba de imagen, como la ecografia renal y de vias urinarias.

Los factores de riesgo mas frecuentes son la actividad sexual, el uso de espermicidas, nueva pareja

sexual, historia familiar (madre tuvo ITUs) y antecedente de ITU en la infancia.

Las bacterias causantes son mas frecuentemente: E coli (75%), Estafilococo saprofiticus, Enterococo

faecalis, Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis.

En las guias clinicas Europeas y Espafiolas [8] [13], debido al aumento en la resistencia de E coli a
fluorquinolonas y betalactdmicos aminopenicilinas [14], no se recomiendan como tratamiento
empirico. Tampoco se debe recurrir a aminopenicilinas con inhibidor de betalactamasa
(ampicilina/sulbactam, amoxicilina/clavulanico) ni cefalosporinas orales, ya que son poco eficaces en

tratamientos cortos (Tabla 2).

Antes de comenzar el tratamiento antibidtico empirico, conviene estar familiarizado con el perfil de

resistencias de los gérmenes mas frecuentemente aislados en nuestra zona de salud.
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Como tratamiento empirico de cistitis no complicada se recomienda:

12 Opcidn:

- Fosfomicina trometamol 3g en dosis Unica.

- Nitrofurantoina 100 mg c¢/12h x 5 dias.

- Pivmecilinam (autorizado pero no comercializado en Espana) 200mg c¢/8h x 3-5 dias.

22 Opcion: Si la tasa local de resistencia de E coli es <20% a cotrimoxazol, se pueden utilizar:

- Cotrimoxazol 160/800 mg c¢/12h x 3 dias.

- Trimetoprim 200 mg c¢/12h x 5 dias.

Con la premisa de evitar su uso como primera o segunda opcion, en caso de alergias o

intolerancias a los antibidticos anteriores, se podria optar por:

- Cefixima 400 mg c/24h x 5-7 dias.

- Amoxicilina/clavulanico 500/ ¢/8h x 5-7 dias.

Es importante informar a las pacientes que sufren un primer episodio de cistitis sobre medidas

generales y cambios de habitos, con el fin de evitar recurrencias (Tabla 3):

- Abundante ingesta de agua, para favorecer el vaciado frecuente de la vejiga con efecto

arrastre de bacterias.

- No retrasar la evacuacion de la vejiga.

- Evitar el estrefiimiento, para minimizar el desplazamiento de enterobacterias intestinales a la

zona genital.

- Limpieza genital desde delante hacia atras después de orinar o defecar.

- Higiene genital pre y postcoital (vaciar la vejiga tras el coito).

- Evitar el uso diario de desodorantes intimos, duchas vaginales, u otros irritantes (6vulos,

espermicidas, diafragmas, etc...).


https://static.elsevier.es/nefro/monografias/1/255/borrador/1372.jpg

- Priorizar la ducha frente al bano, evitando sales espumosas, aceites de bano, perfumes u otros

irritantes quimicos en el agua.

- Usar preferiblemente ropa interior de algodoén.

- Evitar la ropa interior o bafador humedo durante tiempo prolongado.

- Disminuir o evitar consumir sustancias conocidas irritantes vesicales (café, té, alcohol).

- Utilizar probioticos orales con alto contenido en Lactobacilos.

La cistitis en hombres suele aparecer en combinacion con prostatitis (cistoprostatitis), por lo que se
hace necesario usar antibidticos que penetren en prostata y mayor duracidn del tratamiento. Es

recomendable realizar urocultivo. Las opciones empiricas pueden ser:

- Cotrimoxazol 160/800 mg c/12h x 7 dias.

- Quinolonas como alternativa, si el patron de resistencias locales lo permite.
ITU recurrente

Son recurrencias de ITU (no complicada o complicada), aquellas que aparecen con una frecuencia

de = 3 ITUs/ano 6 = 2 ITUs en los ultimos 6m.

Pueden aparecer como recidivas (se aisla el mismo germen después del tratamiento), o como
reinfecciones (aparece un germen distinto después del tratamiento). No son ITU recurrentes
aquellas en las que las bacterias no son erradicadas tras 7-14 dias de tratamiento controlado, en

estos casos se trataria de ITU persistentes.

Con mayor frecuencia se manifiestan como cistitis. En mujeres, tras un primer episodio de ITU
sintomatica, la tasa de recurrencia a los 6 meses es del 27% y de una segunda recurrencia del 2.7%.
En caso de pielonefritis recurrentes es necesario sospechar y descartar un factor etioldgico de

complicacién. El diagndstico de ITU recurrente debe ser confirmado con urocultivo.

Los factores de riesgo de ITU recurrente son:

- En jovenes y mujeres premenopausicas: los mismos que en caso de cistitis no complicada
(actividad sexual, el uso de espermicidas, nueva pareja sexual, madre con historia familiar de

ITU y antecedente de ITU en la infancia).



- En mujeres postmenopausicas y ancianas: antecedente de ITU antes de la menopausia, residuo
postmiccional, cistocele, vaginitis atréfica por deficiencia estrogénica, incontinencia urinaria.

En mujeres institucionalizadas, también los catéteres urinarios y el deterioro funcional.

En algunos casos, las ITUs recurrentes pueden ser la manifestacién clinica de otra condicién o
patologia (especialmente en hombres), por lo que estaria indicado profundizar en el estudio
uroldgico bajo sospecha clinica de uropatia obstructiva, litiasis, cistitis intersticial, carcinoma
urotelial, etc... La prueba de imagen de eleccion es la ecografia renal y de vias urinarias. En algunos
casos podria ser necesario realizar urografia excretora, cistoscopia, cistografia, TAC, gammagrafia,

urodinamia, etc...pero son estudios que no estan indicados de forma rutinaria [8] [13].

En mujeres con ITU recurrente, sin condiciones médicas o anatémicas subyacentes, se recomienda
realizar ecografia en casos de recurrencias no coitales, hematuria persistente asociada a ITU,
pielonefritis aguda, alteracion de la funcién renal o en mujeres gestantes. En general, en mujeres
con ITU recurrente menores de 40 afios y sin factores de riesgo, no es preciso realizar ecografia
abdominal ni otros estudios uroldgicos [8] [13]; aunque algunos autores defienden el uso de estudio

urodindmico y descartar residuo postmiccional [15].

Para el tratamiento de cada recurrencia, se recomienda utilizar las mismas opciones antibidticas que

para la cistitis aguda no complicada.

El manejo preventivo de las ITUs recurrentes (Tabla 4) es el siguiente:

1. Cambios en los habitos y medidas generales (Tabla 3).

2. Profilaxis no antibiotica [8] [16] [17][18]:

- Estrogenos vaginales en 6vulos (no orales) en mujeres postmenopausicas.

- Profilaxis inmunoactiva (vacunas). Consiste en la estimulacion de la inmunidad innata (sistema
inmune asociado a mucosas, sistema mononuclear fagocitico) y adaptativa utilizando extractos de
antigenos bacterianos (inmunomodulacion). Presentan un buen perfil de seguridad. Han demostrado
reducir el numero de recurrencias, y pueden administrarse a cualquier grupo de edad. Estan

disponibles varios tipos:

- * OM-89. Contiene lisados bacterianos liofilizados de E coli (18 cepas de E coli), via oral,

en capsulas de 6mg que se comercializan como Uro-Vaxom®. Dosis de 1 capsula al dia, en
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ayunas, durante 3 meses. Ha sido la més estudiada mediante ensayos clinicos, y ha
demostrado ser eficaz en disminuir del 30-50% la frecuencia de las recurrencias, y hasta un

15% la necesidad de prescripcion antibiotica.

- * Individualizada, elaborada a partir de la identificaciéon del uropatdgeno aislado en la
propia orina de la paciente o diseniada especificamente en funcién de los gérmenes aislados
con mayor frecuencia. Es el caso de Uromune®, que se administra de forma sublingual, 2

pulsaciones al dia, durante 3 meses.

- Profilaxis con probidticos (Lactobacillus spp). Restauran los Lactobacillus vaginales y
urinarios que compiten con los uropatdgenos, impidiendo su adherencia, crecimiento y
colonizacion. Tienen un efecto inhibitorio potente sobre E coli. Existen preparados de uso
vaginal (aplicar 1 évulo, 1 6 2 dias por semana) y de uso oral (diario). Especies de
Lactobacillus beneficiosas son: L. rhamnosus GR-1, L. reuteri RC-14, and L. crispatus

CTV-05.

- Extracto de arandanos y D-manosa [19]. Su papel en la prevencion de las ITU recurrentes
no esta claro, por lo que no se recomiendan hasta disponer de mas evidencia. Actuarian

impidiendo la adhesién de algunos uropatdgenos a la mucosa urotelial.

- Instilaciones vesicales de &cido hialurénico o de condroitinsulfato. Se usan con la idea de
reparar la capa de glucosaminoglicanos del urotelio (reforzar la defensa mucosa), y han
sido usados en ITU recurrentes, cistitis intersticial, cistitis de radiacién o actinica, y vejiga
hiperactiva. No se dispone de suficiente evidencia en la actualidad para recomendar su uso

de forma sistematica.

3. Profilaxis antibiotica

Cuando las medidas generales y la profilaxis no antibiética han fallado, y contintian apareciendo

recurrencias, especialmente en mujeres con clara relaciéon con la actividad sexual, se puede optar

por la administracidon de antibiéticos. Hay dos pautas: utilizar una dosis antibiodtica tras el coito

(profilaxis postcoital), o una dosis baja de antibiético diario durante 3-6 meses (profilaxis continua

de baja dosis). Es conveniente ofrecer las dos opciones indistintamente y someterlo a la decision de

la paciente, ademas de insistir en el cumplimiento de las medidas generales mencionadas. Los

farmacos y pautas a considerar como primera linea serian:



- Nitrofurantoina 50 - 100 mg una vez al dia (o postcoital). Al usar esta profilaxis se deberan
tener en cuenta los posibles efectos adversos descritos de hepatotoxicidad, toxicidad pulmonar
aguda o cronica (neumonitis intersticial, fibrosis pulmonar), y reacciones de hipersensibilidad.

No sobrepasar los 6m de profilaxis.

- Fosfomicina trometamol 3g cada 10 dias (o postcoital)

- En las gestantes es preferible usar cefalosporinas (cefalexina 125mg o 250mg; o cefaclor 250

mg al dia).
Pielonefritis aguda no complicada

La pielonefritis aguda no complicada (PNA) es la ITU de via urinaria alta (pelvis y parénquima renal)
que ocurre de forma aguda en mujeres sanas, no gestantes, con un tracto genitourinario anatémica y

funcionalmente normal.

Se estima una incidencia anual de PNA en el mundo de 10.5 a 25 millones de casos, siendo el origen
del 10% de las bacteriemias. La tasa de hospitalizacién de PNA es inferior al 20%. Los factores de
riesgo de cistitis (actividad sexual, nueva pareja sexual, uso de espermicidas, antecedentes
personales o familiares de ITU), también predisponen a padecer PNA, aunque menos del 3% de las

bacteriurias asintomaticas y cistitis progresan a PNA.

Clinicamente se caracteriza por aparicion de sintomas sistémicos como fiebre, escalofrios, malestar
general, nadseas, vomitos y dolor en fosa renal, con pufiopercusién positiva. En un 20% de los casos
no aparecen sintomas de infeccion de via urinaria baja (disuria, polaquiuria, urgencia miccional). Es
frecuente encontrar una alteracion leve de la funcion renal, por factores inflamatorios o

hemodinamicos, que suele revertir precozmente con el tratamiento, y elevacion de los reactantes de
fase aguda. La PNA puede evolucionar a bacteriemia (10-50%), sepsis grave y shock séptico, si bien

esta evolucion es mas frecuente en las formas complicadas.

Con un tratamiento antibidtico efectivo, la mejoria clinica aparece desde las primeras 24-48h y la
completa remision del cuadro clinico-analitico en unos 5 dias. Cuando los sintomas no mejoren en los
primeros dias, se iniciara la busqueda activa de complicaciones (PNA focal o lobar, absceso renal,
absceso perirrenal, PNA enfisematosa) o de alteraciones anatomicas o funcionales que estén
agravando el cuadro clinico (PNA complicada: uropatia obstructiva, litiasis, inmunosupresién, etc...)

[20] [21]. La tasa de recurrencia de la PNA es baja (<10%), y también debe hacer sospechar la



existencia de factores predisponentes.

En pacientes ancianos o portadores de sonda urinaria, habitualmente cursa con menos expresividad
clinica, apareciendo sintomas como fiebre sin claro foco clinico, dolor abdominal difuso, letargia,

afectacion del estado general, etc...

En presencia de sintomas, el urocultivo es diagndstico si se aislan =102 UFC/mL en mujeres, o =103
UFC/mL en hombres. Los gérmenes causantes suelen ser Enterobacterias (como las que ocasionan
cistitis), predominando E coli enteropatégena en >90% de los casos, que alcanzan el rifién por via
ascendente desde la vejiga. Algunos gérmenes como S aureus y Candida spp pueden infectar el

rindn por diseminacién hematogena desde un foco infeccioso a distancia.

Ante la sospecha clinica de PNA se debe realizar anélisis sanguineo (hemograma, bioquimica),
sedimento y tira reactiva de orina (piuria, cilindros leucocitarios), urocultivo con antibiograma
previo al inicio de tratamiento antibidtico, y hemocultivos de sangre periférica. Ademas, se debe
descartar lo antes posible factores de complicacion usando técnicas de imagen (ecografia renal y de
vias urinarias), urgente ante aquellos casos de presentacion mas grave, con sepsis, insuficiencia
renal, etc...En caso de fiebre persistente con duracion superior a 48-72h a pesar de tratamiento

antibidtico, considerar realizacion de TAC helicoidal y nuevo urocultivo.

El tratamiento inicial de la PNA requiere abundante hidratacion, tratamiento sintomatico de la fiebre
y dolor (analgésicos, antipiréticos, antieméticos), asi como tratamiento antibiotico precoz [8] [20]
[22]. La eleccidon del antibidtico empirico y su via de administracion, dependera de la situacion
clinica del paciente, de los gérmenes mas frecuentemente aislados en nuestro medio y su perfil de
resistencias. Posteriormente, sera posible dirigir la terapia antibidtica en funcién del resultado del
urocultivo y antibiograma hasta completar el periodo de tratamiento. En casos seleccionados de
presentaciones leves, con pacientes adherentes al tratamiento farmacoldgico y las recomendaciones,
se puede optar por un tratamiento ambulatorio via oral con monitorizacién estrecha por su médico
de atencion primaria. No es preciso urocultivo de control postratamiento si la evolucién clinica ha

sido favorable [20] (Tabla 5).

- Tratamiento de PNA leve en pacientes que toleren la via oral. En casos seleccionados por su forma
de presentacion leve o precoz, es posible instaurar un tratamiento ambulatorio via oral con
cefalosporinas o fluorquinolonas (si la resistencia local a quinolonas se conoce y es inferior al 10%

[23]). Si no se conoce la tasa de resistencias, se recomienda iniciar con una dosis parenteral de
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antibiotico de amplio espectro y larga duracién, como cefalosporinas (ceftriaxona 2g iv) o
aminoglucdsidos (amikacina o gentamicina), para posteriormente continuar con el tratamiento oral
elegido de las opciones que se describen mas abajo. Conviene tener en cuenta que con las
cefalosporinas vo se adquieren menores concentraciones que con las cefalosporinas iv. No deben
usarse fosfomicina, nitrofurantoina o pivmecilinam, debido a que estos antibiéticos no penetran bien

en el tejido renal.

12 Opcidn:

* Cefixima 400 mg vo c¢/24h x 7-10 dias.

* Cefditoreno pivoxilo 400 mg vo c¢/24h x 7-10 dias.

* Cefpodoxima proxetilo 200 mg vo ¢/12h x 7-10 dias.

* Ceftibuteno 400mg vo c¢/24h x 10 dias.

* Ciprofloxacino 500-750 mg vo ¢/12h x 7 dias (si resistencia local <10%)

* Levofloxacino 750 mg vo ¢/24h x 5 dias (si resistencia local <10%)

Como alternativa, en pacientes alérgicos, se podria emplear cotrimoxazol 800/160mg vo c¢/12h x14

dias; o un betalactdmico hasta obtener el resultado del urocultivo.
Tratamiento de PNA moderada-severa, o con intolerancia a la via oral

Estos casos requeriran ingreso hospitalario, sueroterapia y antibioterapia intravenosa empirica, que
sera modificada en funcién del antibiograma. A las 48-72h, si se observa mejoria significativa clinica

se podra cambiar a un farmaco via oral y completar el tratamiento (7-10 dias).

12 Opcidn:

* Ceftriaxona 2g iv c/24h.

* Cefotaxima 2g iv ¢/8h

* Ciprofloxacino 400 mg iv ¢/12h (si resistencia local <10%)

* Levofloxacino 750 mg iv ¢/24h (si resistencia local <10%)



22 Opcion:

* Cefepime 2g iv ¢/12h

* Piperacilina/tazobactam 4.5g iv ¢/8h

* Ceftazidima/avibactam 2.5g iv ¢/8h.

* Gentamicina 5mg/kg iv c¢/24h

* Amikacina 15 mg/kg iv ¢/24h

Como alternativa, y recomendado unicamente en paciente con riesgo o infeccion previa reciente por
una bacteria multirresistente o con un urocultivo precoz donde se aisle una de estas bacterias, se

podrian utilizar carbapenemes:

* Imipenem/cilastatina 0.5g iv ¢/8h

* Meropenem 1g iv ¢/8h
Complicaciones de las Pielonefritis Agudas

En ocasiones, la PNA no evoluciona favorablemente por aparicion de alguna de las siguientes

complicaciones:

- PNA bacteriana focal. Es una forma intermedia entre la PNA tipica y el absceso renal. Se
caracteriza por la aparicion de areas focales de necrosis no licuefactiva en la cortical renal. Ha sido
mas frecuentemente descrita en nifios, y en mujeres sanas que toman anticonceptivos hormonales
orales. También puede aparecer en pacientes con factores predisponentes (diabetes, cirrosis,
trasplante renal, litiasis, reflujo vesicoureteral, vejiga neurogénica). Clinicamente es similar a la
PNA, pero de una forma mas agresiva, con vomitos, dolor abdominal periumbilical, signos de
irritacion peritoneal, ileo paralitico, intensa elevacion de reactantes de fase aguda, etc... y con fiebre
persistente a pesar de un tratamiento antibiotico inicial correcto. La piuria puede ser negativa en un
6-25% de los casos. Las pruebas microbioldgicas pueden resultar negativas (UC negativo hasta en
un 40%, HC negativos hasta 81% de los casos). La ecografia renal muestra una masa focal sin
margenes definidos, avascular, y con frecuencia aparece liquido perirrenal. La técnica diagnéstica
gold-standard es el TAC con contraste, que muestra lesiones en forma de cuha que no se realzan con

contraste en uno o varios (multifocal) 16bulos renales. Suele requerir tratamiento antibiotico mas



prolongado (21 dias) [21] [24].

- Formacion de absceso renal o perinéfrico. Es una complicacion grave. Se debe sospechar ante
una PNA sin respuesta a tratamiento, con persistencia de fiebre y RFA elevados mas alla de 72h.
Puede aparecer insuficiencia respiratoria, inestabilidad hemodindmica o ileo paralitico reflejo. Debe
ser confirmado con pruebas de imagen (eco renal, TAC con contraste). El UC puede ser negativo
hasta en 20% de los casos. Los gérmenes causantes por via ascendente suelen ser E coli, Klebsiella
pneumoniae, Proteus; y por via hematdgena Estafilococo aureus. Si se afecta la grasa perirrenal
(absceso perinéfrico), puede diseminarse distalmente hacia la grasa perivesical o inguinal, o hacia el
lado contralateral penetrando en el peritoneo. Ademas del tratamiento antibidtico, precisaran

drenaje quirurgico o, en ultima instancia, nefrectomia y limpieza quirargica [24] [25].

- Necrosis papilar. Esta ocasionada por lesiones tibulointersticiales que afecten a la médula
interna, originando isquemia y necrosis de los segmentos distales de las piramides renales. Es
frecuente en diabéticos, nefropatia por analgésicos, anemia de células falciformes (sickle cell
disease), trombosis de vena renal, TBC genitourinaria, uropatia obstructiva, rifones trasplantados
(donante fallecido) y PNA. Otras causas mas raras son el alcoholismo crénico, la necrosis tubular
aguda y el sindrome diarreico infantil. Clinicamente aparece hematuria macroscopica y dolor. La
obstruccion ureteral del segmento papilar desprendido hacia la via urinaria puede ocasionar un
cuadro similar a la crisis renoureteral por litiasis (c6lico nefritico). Se confirma el diagnostico con

TAC multicorte [26].

- PNA enfisematosa. Se trata de una de las presentaciones mas graves de PNA, constituye una
emergencia uroldgica por lo que requiere un alto grado de sospecha y tratamiento precoz.
Clasicamente se ha descrito una elevada mortalidad (80% con tratamiento médico), que ha
disminuido a 18% en publicaciones mas recientes (con tratamiento combinado médico y quirdrgico).
Estd producida por enteropatégenos gram-negativos que en situaciones de baja concentracion de
oxigeno se comportan como anaerobios facultativos formadores de gas. Afecta con mas frecuencia a
mujeres que a hombres (4:1), a pacientes diabéticos mal controlados (principal factor de riesgo
identificado), inmunosuprimidos o con uropatia obstructiva. La presentacion clinica habitual es la de
una PNA grave que no responde a tratamiento. Esta ocasionada por uropatégenos tipicos como E.
coli (mas frecuente), Klebsiella, Proteus y mas raramente por Pseudomonas u hongos. Se ha descrito
hasta en un 16% origen polibacteriano. En el TAC se podra confirmar la presencia de aire

intraparequimatoso o perinéfrico, con zonas de necrosis y pus coleccionada, de aspecto



multiloculado. Condiciona la infeccién submasiva o masiva de parénquima renal, por lo que
frecuentemente precisan no solo tratamiento médico de soporte y antibioterapia de amplio expectro

prolongado, sino drenaje percutaneo y habitualmente nefrectomia quirtrgica [27] [28] [29].

- Daio cronico residual de PNA recurrentes: En algunos pacientes, especialmente aquellos que
han presentado ITUs recurrentes en la infancia, el proceso inflamatorio parenquimatoso renal puede
dejar secuelas en forma de cicatrices corticales visibles con técnicas de imagen (ecografia,
gammagrafia renal DMSA). También puede aparecer enfermedad renal cronica de patron
tubulointersticial crénico (grados variables de insuficiencia renal, anemia, acidosis metabolica,

leucocituria y proteinuria media). Este dafio se denomina pielonefritis crénica (PNC) [30].

- Pielonefritis Xantogranulomatosa. Es un proceso inflamatorio renal crénico que se caracteriza
por la destruccion y sustitucion del parénquima renal normal por macréfagos cargados de lipidos
(histiocitos espumosos). Puede aparecer de forma focal (15%) o generalizada afectando a todo el
parénquima renal (85%). Se ha encontrado hasta en el 18% de las nefrectomias realizadas por PNA.
Produce un cuadro clinico insidioso, de instauracién progresiva e inespecifico, con fiebre, afectacion
del estado general, pérdida de peso, elevaciéon moderada de reactantes de fase aguda persistente,
dolor en fosa lumbar, piuria, microhematuria, etc...por lo que, en numerosas ocasiones, se
diagnostica tras la nefrectomia y examen de la pieza anatomica. Es mas frecuente en mujeres, en
pacientes con sobrepeso-obesidad, litiasis e infecciones recurrentes, y en aquellos de bajo nivel
educacional (bajo estatus socioecondémico). Los gérmenes causantes son E coli, Proteus, Klebsiella,
Pseudomona y Estenotrofomona, pudiendo ser polibacterianas hasta en un 20% de los casos. Afectan
al tejido circundante, peri y paranéfrico, por lo que es frecuente el hallazgo concomitante de absceso
perirrenal, absceso de psoas o retroperitoneal y fistulas nefrocutdneas o nefrocolénicas. El rifon
afecto muestra atrofia e hipofuncion cortical. En el TAC con contraste se aprecia aumento del
tamano renal, con parénquima hipocaptante, litiasis simple o litiasis en “cuerno de ciervo” (staghorn
calculi). El parénquima renal aparece reemplazado por multiples areas hipodensas, en forma de
huevo, que son cavidades abscesificadas con pus y detritus, y calices dilatados. Se encuentra aire
intraparenquimatoso en hasta el 13% de los casos, lo que ocasiona confusion con la PNA

enfisematosa. El tratamiento es la nefrectomia [31] [32] [33].
ITUs complicadas.

Las ITU complicadas (ITU-c) son las ITUs que ocurren en presencia de un factor predisponente, que

puede ser una condicion del huésped o una alteracion anatémica o funcional de la via urinaria. Estos



factores pueden condicionar una peor evolucion ya que son mas dificiles de erradicar. Pueden cursar
con afectacion tanto de via urinaria baja como alta, aunque es mas frecuente la presentacion como

PNA, con fiebre y afectacion del estado general.

Los factores predisponentes de las ITUs complicadas son (Tabla 6):

- Hombres

- Mujeres gestantes.

- Nifios y ancianos.

- Diabetes.

- Inmunosupresion.

- Infecciones relacionadas con el cuidado o atencion sanitaria (healthcare associated), en

pacientes hospitalizados o no.

- Obstruccion urinaria.

- Cuerpo extrano en la via urinaria, incluidos los catéteres urinarios.

- Vaciado vesical incompleto (residuo postmiccional, vejiga neurégena)

- Reflujo vesicoureteral.

- Instrumentaciéon o manipulacion reciente de la via urinaria.

Los enteropatdgenos mas frecuentes causantes de ITU-c son las enterobacterias (60-75%) como E

coli, Proteus y Klebsiella, siendo también frecuentes Pseudomonas, Serratia y Enterococos.

En el medio hospitalario es habitual encontrar gérmenes multirresistentes (enterobacterias BLEE,
SAMR, etc), por lo que se deben considerar como posibles causantes de ITU-c en pacientes
hospitalizados, asi como aquellos sometidos a manipulacion reciente de la via urinaria, pacientes
portadores de sonda vesical permanente, pacientes con antecedente de infeccidon o colonizacion por
gérmenes multirresistentes y pacientes que hayan recibido tratamientos antibiéticos en los tltimos 3

meses.

Ante una ITU-c es mandatorio realizar urocultivo y prueba de imagen (ecografia y/o TAC), con el fin
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de identificar posibles factores predisponentes anatémicos o complicaciones del proceso infeccioso.

El manejo terapettico incluye la correccion de la alteracion subyacente si es posible (litiasis,
obstruccién urinaria, etc...) y tratamiento antibiotico empirico inicial. La eleccién del antibidtico
dependera de la severidad de la presentacidn clinica, del patrén de resistencias de la flora local en
nuestro medio y de los factores especificos del huésped. Posteriormente, tras la obtencion del
resultado del urocultivo y antibiograma, se instaurara la antibioterapia dirigida contra el patégeno
especifico. En las situaciones clinicas que requiren tratamiento inicial parenteral, si la infeccion
evoluciona favorablemente posteriormente se podra desescalar a via oral con los farmacos

encontrados mas sensibles en el antibiograma. La duracion del tratamiento debe ser 7-14 dias.

Como antibioticos empiricos, debido al aumento de las resistencias mundiales, se deben evitar:
amoxicilina, amoxicilina/clavulanico, trimetoprim, trimetoprim-sulfametoxazol y fluorquinolonas. Se
recomienda ademas, estar informados y familiarizados con los PROA locales (Programas de
Optimizacion del Uso de Antibidticos). Es conveniente recordar que para usar cualquier antibidtico

como tratamiento empirico de las ITUs, se acepta que la resistencia local al mismo debe ser:

- En ITU de via urinaria baja: < 20 %

- En ITU de via urinaria alta: < 10 %

Las opciones empiricas para el tratamiento antibidtico parenteral de las ITU-c son [8] [20] [23] [25]

(Tabla 7):

- En pacientes sin riesgo de infecciones por gérmenes multirresistentes:

Cefalosporina de tercera generacion, por ejemplo, ceftriaxona 2g iv ¢/24h

Cefalosporina de 22 generacién o amoxicilina, en combinacién con aminoglucosidos. Por

ejemplo, cefoxitina 2g iv ¢/8h + amikacina 20 mg/kg iv c/24h.

- En pacientes con riesgo de infeccion por gérmenes multirresistentes (hospitalizados,
manipulacién reciente de la via urinaria, sonda vesical permanente, infeccion o colonizacion

previa por gérmenes multirresistentes, tratamientos antibioticos en los tltimos 3 meses).

Meropenem 1g iv ¢/8h o Ertapenem 1g iv ¢/8h

Piperacilina/tazobactam 4g/0.5¢g iv ¢/6-8h
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- En casos graves, con sepsis grave o shock séptico, se puede recurrir a la combinacion de
Meropenem 1¢g iv ¢/8h (12 infusién en 30 minutos y las siguientes extendidas en 3 horas) o
Ertapenem 1g iv ¢/24h, junto a Amikacina 20mg/kg iv c¢/24h. En pacientes portadores de sonda
vesical o patologia valvular cardiaca, afiadir también un fArmaco que cubra enterococos, por

ejemplo, Vancomicina 15-20 mg/kg iv c¢/8h.
ITU en gestantes.

La ITU es la infeccion bacteriana mas comun durante la gestacion, y tiene un impacto negativo en la
morbimortalidad materno-fetal. Algunos cambios funcionales y estructurales que ocurren durante la

gestacidn, favorecen la aparicion de ITU:

- Cambios estructurales de la via urinaria, que favorecen el éstasis urinario y la presencia de
reflujo vésico-ureteral. Desde la 72 semana de gestacion, los uréteres comienzan a dilatarse
debido a la acciéon hormonal de la progesterona sobre el musculo liso (hidrouréter). A partir de
las semanas 22-26 de gestacion, el efecto compresivo del Gtero gravido favorece la
hidronefrosis. Ademas, el aumento de volemia durante el embarazo lleva a una reduccién de la

concentracién urinaria y a un aumento del volumen vesical.

- Cambios en la composicion urinaria, que favorecen el crecimiento bacteriano. Son los cambios

en el pH urinario, osmolaridad y la glucosuria inducida por la gestacion.

La bacteriuria asintomatica es muy frecuente (2-15%), siendo un factor de riesgo determinante en la
aparicion de ITU sintomatica (sin tratamiento, un 20-40% progresaran a ITU sintomatica). La ITU
sintomatica aparece en 1-2% de las gestaciones, ya sea en forma de cistitis o de pielonefritis. Otro

factor de riesgo importante es el antecedente de ITU previa a la gestacion.

Los gérmenes mas frecuentemente aislados son similares a los de la poblacion general,
predominando E coli (86%), aunque también Estafilococo saprofitico, Klebsiella, Enterobacter,

Proteus, Enterococo, Estreptococo del grupo B.

Debido al impacto negativo en términos de morbimortalidad materno-fetal, en la gestacion es
mandatorio realizar screening con urocultivo y tratamiento de la bacteriuria asintomatica [8] [34],
asi como confirmar la negatividad del urocultivo 1-2 semanas tras finalizar el tratamiento de

cualquier ITU que ocurra durante la gestacion.

En las mujeres gestantes se deben prescribir antibioticos con especial precaucién, debido a los



posibles efectos indeseables fetales:
- Evitar fluorquinolonas, por elevada tasa de abortos.

- Evitar nitrofurantoina en el primer trimestre, por interferencia por la organogénesis; y entre

las semanas 38-42 por anemia hemolitica fetal. Es segura en el 22 trimestre.

- Evitar trimetoprim en el primer trimestre, por ser antagonista de folatos necesarios para el

correcto desarrollo del tubo neural.
- Evitar ceftriaxona en los dias anteriores al parto, por kernicterus fetal.
- Evitar imipenem-cilastatina, por efectos adversos fetales.

- Son farmacos seguros los betalactdmicos (ampicilina, amoxicilina, cefalexina, cefazolina, etc...)
y la fosfomicina para bacteriuria asintomatica e ITU leves. Para casos graves, con necesidad de
antibioticos parenterales también se podran usar piperacilina/tazobactam y los carbapenemes

(excepto imipenem).

Se recomienda una duracion del tratamiento corta, de 4-7 dias, para bacteriuria asintomatica e ITU
sintomatica leve (cistitis), y ciclo largo de 10-14 dias para ITU sintomatica mas severas (pielonefritis,
urosepsis). En caso de infecciones recurrentes en embarazadas en relacion a la actividad sexual,

también se puede recurrir a una profilaxis postcoital [8] [34].
ITU en ancianos.

En la poblacién geriatrica las ITUs representan un problema clinico relevante [35] [36]. Suponen el
25% de las infecciones, un 15% de las hospitalizaciones y un 6% de las muertes atribuidas a
infeccion en este subgrupo de pacientes. La edad avanzada, en si misma, representa un factor de

riesgo de padecer ITU debido a:

- Mayor comorbilidad: diabetes, deterioro cognitivo, atrofia vaginal y disminucion de

Lactobacillus en mujeres postmenopadusicas, etc...
- Mayor tasa de hospitalizaciones, que generalmente conllevan cateterizacion de via urinaria

- Alta frecuencia de patologia vesical: incontinencia, retencion urinaria, hiperplasia prostatica,

cistocele, residuo postmiccional, diverticulos vesicales, etc...



- Senescencia inmunoldgica

- Institucionalizacién de poblacion geriatrica.

En pacientes ancianos es frecuente la bacteriuria asintomatica (20% en ancianas >80 afios, 5-10%
en ancianos >80 anos), llegando al 15-50% en institucionalizados. El tratamiento de la bacteriuria
asintomatica en ancianos no ha demostrado beneficios, y paradédjicamente puede aumentar el riesgo
de ITU sintomatica. También aumenta la aparicion de resistencias a antibioticos, la aparicion de

infeccion por Clostridium difficile y de otros efectos adversos farmacoldgicos.

Los gérmenes causantes de ITU mas frecuentemente aislados son las bacterias gram negativas: E
coli (60%), Klebsiella oxytoca (15%), Proteus mirabilis (7%). En ancianos son mas altas las tasas de

resistencia antibidtica y mas frecuente la colonizacién e infeccion por gérmenes multirresistentes.

La forma de presentacion clinica de ITU comunitaria en ancianos independientes, con sus
habilidades comunicativas preservadas, suele ser la clasica (disuria, polaquiuria, urgencia miccional,

molestias suprapubicas, nicturia y ocasionalmente hematuria).

Mayor confusion se produce en el diagndstico de ITU en ancianos institucionalizados o en aquellos
con deterioro cognitivo, incapaces de comunicar los sintomas. Para ello se requieren tres

condiciones [35]:

- Sintomas localizadores de foco infeccioso urinario, o sintomas inespecificos de infeccion en

ausencia de otros focos.

- Evidencia de piuria y bacteriuria.

- Ausencia de otro proceso infeccioso o no infeccioso que pueda explicar los sintomas.

Hoy en dia se acepta por consenso la actitud de iniciar tratamiento antibiotico empirico en presencia
de disuria aguda (como unico sintoma), o si aparece fiebre, confusion aguda o tiritona en presencia
de, al menos, 1 sintoma urinario nuevo o empeoramiento del sintoma ya existente (urgencia,
frecuencia, dolor suprapubico, hematuria macroscépica, dolor en fosa lumbar, incontinencia
urinaria). Si el diagndstico no esta claro, por ejemplo cuando el paciente presenta unicamente
sintomas inespecificos como deterioro mental, decaimiento, disminucion de la funcionalidad,
confusion, etc... pero sin sintomas localizadores urinarios, se recomienda hidratacion abundante y

vigilancia evolutiva.



Si el andlisis de orina no demuestra piuria o bacteriuria, no se debe comenzar un tratamiento
antibidtico (ITU improbable). Cuando la presentacidn clinica es infeccion severa, pero el paciente no
presenta un claro foco urinario, se recomienda manejar como una sepsis de foco desconocido [35]

[36].

Las opciones antibidticas son similares a las descritas para cistitis y PNA en poblacion general [8].
ITU asociada a catéter urinario (CA-UTI).

Un catéter urinario es un dispositivo (de latex, poliuretano o silicona) que se usa para evacuar orina.
Pueden ser permanentes o transitorios, y colocarse por via transuretral, suprapubica o a través de la
pelvis renal (percutdaneamente). Aunque en general se utiliza el término catéter urinario para
referirse a la sonda vesical de Foley, también son ejemplos de catéteres urinarios la sonda vesical
tipo conddn, la talla vesical suprapubica, los catéteres doble jota, la nefrostomia y los catéteres

interno-externos, entre otros.

Con la cateterizacion urinaria se alteran los mecanismos de defensa del huésped, ademas de
proporcionar a los patégenos una via rapida de acceso al aparato urinario. Ofrecen superficies
donde los uropatdégenos pueden adherirse facilmente, y lesionan la mucosa urotelial. Si se
mantienen el tiempo suficiente, acaba formandose una capa biofilm con agregados de bacterias y
matriz extracelular polimérica, compuesta de biomoléculas como polisacaridos, proteinas, lipidos y
acidos nucleicos. El biofilm se comporta como un nicho bacteriano que escapa a las defensas del

huésped, ademas de dificultar la penetraciéon de antibiéticos [37].

En Europa, cada afio, 4 millones de personas contraen una infeccion “evitable” como consecuencia
de procedimientos o cuidados médicos (Healthcare-Associated Infection, HCAI). En Estados Unidos,
The US Center for Disease Control and Prevention estima que 1.7 millones de hospitalizados
contraen este tipo de infecciones, falleciendo 1 de cada 17 casos y representando una de las 10
causas mas frecuentes de mortalidad en este pais. El término HCAI se refiere a infecciones
contraidas =48h del ingreso hospitalario o en los 30 dias posteriores a haber recibido cuidados
médicos en otros centros sanitarios (atencion ambulatoria, domiciliaria o en centros sanitarios de
larga estancia). De cada 100 pacientes hospitalizados, adquiriran HCAI 7 pacientes en paises
desarrollados y 10 pacientes en paises en vias de desarrollo. En las Unidades de Cuidados
Intensivos, con pacientes criticos y generalmente inmunocomprometidos, esta cifra puede llegar al

37% [37] [38].



Entre los patégenos que causan HCAI, en mas de un 80% de los casos se trata de S. aureus,
Enterococcus spp (faecalis, faecium), E. coli, Estafilococos coagulasa negativos, Candida spp
(albicans, glabrata), Klebsiella pneumoniae y Klebsiella oxytoca, Pseudomona aeruginosa,
Acinetobacter baumannii, Enterobacter spp, Proteus spp, levaduras NOS, Bacteroides spp. Cabe

destacar que un 20% de estos patdgenos presentan fenotipos de multirresistencia.

Las ITUs son unas de las HCAI mas prevalentes (40%), y en 70-80% de los casos se trata de ITUs
asociadas a cateterizacion de la via urinaria (CA-UTI). Aproximadamente a un 25% de los pacientes
que son hospitalizados se les coloca una sonda vesical, en ocasiones injustificadamente,

exponiéndolos al riesgo de desarrollar CA-UTI [39].

Las CA-UTI suelen ser polimicrobianas y producidas por bacterias multirresistentes. Los patégenos
que se aislan con mayor frecuencia son Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Escherichia
coli, Citrobacter freundii, Providentia rettgeri, Enterobacter cloacae, Enterobacter aerogenes,

Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium.

El factor de riesgo mas importante de desarrollo de CA-UTI es el tiempo en que el catéter urinario
permanezca en el paciente, por esto deben mantenerse el minimo tiempo posible. E1 100% de los
pacientes sondados presentara colonizacion a los 30 dias, por lo que no se debe realizar urocultivo
de rutina, ni un urocultivo positivo implica CA-UTI, sino bacteriuria asintomatica que no debe ser
tratada. De la misma manera, una orina turbia, maloliente o pidrica en un paciente sondado no debe

interpretarse como CA-UTI [8].

Unicamente esté indicado el tratamiento antibiético de las CA-UTI sintométicas. Los sintomas
clasicos de ITU (cistitis o PNA) estan presentes en <10% de los pacientes con CA-UTI. Se suelen
manifestar clinicamente como fiebre, tiritona, malestar general, letargia o cambio en el estado
mental sin otra causa aparente, dolor en flanco o fosa lumbar, hematuria macroscopica o discomfort
pélvico. Si se sospecha CA-UTI por estos sintomas, se debe realizar UC, que sera diagnostico
(criterio microbiolégico) si se aislan = 103 UFC/mL de una o mas especies bacterianas en una
muestra de orina obtenida a través de la sonda, o en orina evacuada cuando se ha retirado la sonda
hace menos de 48h. En pacientes con sondaje vesical permanente y sospecha de CA-UTI, el UC se

recogera tras el recambio de la sonda (a través de la “nueva” sonda).

Para la eleccion del tratamiento antibidtico inicial, se deben seguir las directrices dadas para las ITU



complicadas (ITU-c), y posteriormente redirigir el tratamiento por antibiograma [8] [37] [38] [39].
Antes de comenzar el tratamiento antibiotico se recomienda recambiar o retirar el catéter urinario.
También se debe evitar aplicar antisépticos o antimicrobianos topicos al catéter, uretra o meato. La
duracién del tratamiento no debe ser inferior a 7 dias, pudiendo prolongarse a 14 dias en aquellos
pacientes con respuesta mas lenta. Al finalizar el tratamiento antibiético, no es necesario realizar

UC si la evolucion clinica ha sido favorable.

En pacientes con indicacién de sondaje vesical permanente, no esta indicado realizar UC en los

recambios de la sonda ni se debe realizar profilaxis antibiotica.

Actualmente, gracias al mejor conocimiento de la formacién y estructura de los biofilms, se estan
desarrollando y aplicando al disefio de los catéteres distintas estrategias antimicrobianas con el fin
de evitar o minimizar el riesgo de CA-UTI. Estas estrategias se basan en cinco mecanismos:
bactericida, muerte por contacto, anti-incrustantes, rotura de biofilm e interferencia bacteriana. La
eficacia clinica de estos catéteres de sofisticado disefio antibacteriano esta aun por determinar [37]

[40].

TABLAS
Germen ITU no complicada ITU complicada

E coli 75% 65%
Klebsiella pneumoniae 6% 8%
Estafilococo saprofitico 6% -

Enterococo spp 5% 11%
Estreptococo grupo B 3% 2%
Proteus mirabilis 2% 2%
Pseudomona aeruginosa 1% 2%
Estafilococo aureus 1% 3%
Candida spp 1% 7%

Tabla 1. Etiologia de las ITUs.




- Abundante ingesta de agua.

- No retrasar la evacuacion de la vejiga.

- Evitar el estrefiimiento.

- Limpieza genital desde delante hacia atras después de orinar o defecar.

- Higiene genital pre y postcoital (vaciar la vejiga tras el coito).

- Evitar el uso diario de desodorantes intimos, duchas vaginales, u otros irritantes (ovulos, espermicidas, diafragmas, etc...).

- Priorizar la ducha frente al bafo, evitando sales espumosas, aceites de bafo, perfumes u otros irritantes quimicos en el agua.

- Usar preferiblemente ropa interior de algodon.

- Evitar la ropa interior o bafiador himedo durante tiempo prolongado.

- Disminuir o evitar consumir sustancias conocidas irritantes vesicales (café, té, alcohol).

- Utilizar probidticos orales con alto contenido en Lactobacilos.

Tabla 3. Medidas generales preventivas y cambios de hébitos.

1. Medidas generales preventivas y cambios de habito (resumidos en la Tabla 3)

2. Profilaxis no antibidtica.

Ovulos estrogénicos vaginales (mujeres postmenopausicas).

Profilaxis inmunoactiva: vacunas de OM-89 o vacuna individualizada.

Probidticos (Lactobacillus via oral o via vaginal).

Extracto de ardndanos, D-manosa.

Instilaciones vesicales (acido hialurdnico, condroitin-sulfato).

3. Profilaxis antibiética.

Postcoital (Unicamente tras la actividad sexual).

Continuada con ATB a bajas dosis ( durante 3-6 meses)

ATB: Fosfomicina trometamol 3g postcoital, o 3g ¢/10 dias

ATB: Nitrofurantoina 50 - 100 mg postcoital, o a diario.

ATB: en gestantes usar cefalosporinas (cefalexina 125 mg o 250mg, cefaclor 250mg)

Tabla 4. Opciones preventivas en las ITUs recurrentes.

Mujeres sanas no gestantes, tracto urinario normal.

Incidencia anual 10.5-25 millones casos; suponen 10% de las bacteriemias. Hospitalizacidn < 20%.

FR: actividad sexual, espermicidas, nueva pareja sexual, antecedentes familiares, ITU infancia.

< 3% bacteriuria asintomética o cistitis progresan a PNA.

Diagndstico clinico: sintomas sistémicos de infeccian (fiebre, malestar, vémitos, dolor fosa renal) con sintomas de via urinaria baja en 80%.
E coli (> 90%), E saprofiticus, K pneumoniae, Enterococo, Estreptococo, P mirabilis

UcC siempre, también HC.

Ecografia renal y vias urinarias (descartar factores de ITU-complicada). TAC si fiebre persistente > 48-72h tras ATB.

UC positivo si crecimiento de 2 10° UFC/mL (hombres); = 10° UFC/mL (mujeres).

Tratamiento empirico: hidratacién, sintomatico y antibidticos (7-10 dias).

1. Si el paciente tolera la via oral, clinica leve:

12 opcion: » Cefixima 400 mg vo ¢/24h x 7-10 dias.

» Cefditorena pivoxilo 400 mg vo ¢/24h x 7-10 dias.

» Cefpodoxima proxetilo 200 mg vo ¢/12h x 7-10 dias.

» Ceftibuteno 400mg vo ¢/24h x 10 dias.

= Ciprofloxacino 500-750 mg vo ¢/12h x 7 dias (si resistencia local <10%)

» Levofloxacino 750 mg vo ¢/24h x 5 dias (si resistencia local <10%)

Como alternativa, en pacientes alérgicos, se podria emplear cotrimoxazol 800/160mg vo c/12h x14 dias; o un betalactédmico hasta obtener el resultado del urocultivo.

2. Si el paciente no tolera via oral, clinica moderada o severa:

12 Opcidn:

» Ceftriaxona 2g iv ¢/24h.

» Cefotaxima 2g iv ¢/8h

» Ciprofloxacino 400 mg iv ¢/12h (si resistencia local <10%)

» Levofloxacino 750 mg iv ¢/24h (si resistencia local <10%)

22 Opcion:

» Cefepime 2g iv ¢/12h

» Piperacilina/tazobactam 4.5g iv ¢/8h

» Ceftazidima/avibactam 2.5g iv ¢/8h.

» Gentamicina Smg/kg iv ¢/24h

» Amikacina 15 mg/kg iv ¢/24h

Como alternativa, en pacientes con riesgo/infeccion previa por bacteria multirresistente o urocultivo precoz (+) & una de estas bacterias: carbapenemes
» Imipenem/cilastatina 0.5g iv ¢/8h

* Meropenem 1g iv ¢/8h

No es preciso realizar UC al finalizar ATB si la evolucion ha sido favorable.
Evitar fosfomicina, nitrofurantoina, pivmecilinam.

Consultar tasa de resistencias locales y seguir recomendaciones de los PROA
Para usar cualguier antibidtico como tratamiento empirico de las ITUs, se acepta gue la resistencia local al mismo debe ser:
- En ITU de via urinaria baja: <20 %

- En ITU de via urinaria alta: <10 %

Informar sobre medidas generales preventivas y cambios de habitos.

Vigilar posible aparicion de complicaciones en la evolucidn: PNA bacteriana focal, absceso renal o perinéfrico, necrosis papilar, etc...

Tabla 5. Resumen Pielonefritis Aguda no complicada.




- Hombres

- Mujeres gestantes.

- Nifios y ancianos.

- Diabetes.

- Inmunosupresion.

- Infecciones relacionadas con el cuidado o atencion sanitaria (healthcare associated ), en pacientes hospitalizados o no.
- Obstruccidn urinaria.

- Cuerpo extrafo en la via urinaria, incluidos los catéteres urinarios.

- Vaciado vesical incompleto (residuo postmiccional, vejiga neurégena)

- Reflujo vesicoureteral.

- Instrumentacion o manipulacion reciente de la via urinaria.

Tabla 6. Factores predisponentes de ITU-complicada.

Existe un factor predisponente (Tabla 6).

Pueden ser cistitis o PNA (mas frecuente). Mayor gravedad que ITU no complicada.
Diagnostico clinico y microbiolégico (UC siempre). Ecografia y/o TAC.

E coli, Proteus, Klebsiella, Pseudomona, Serratia, Enterococos. En hospital: multirresistentes.

Riesgo de patégeno multirresistente en hospitalizados, manipulacion reciente de la via urinaria, sonda vesical permanente, antecedente de infeccién o
colonizacién por bacteria multirresistente, tratamiento ATB tiltimos 3m.

Tratamiento empirico: hidratacién, sintomatico y ATB empirico parenteral. 7-14 dias. Corregir factor predisponente cuando sea posible.

1. Paciente SIN riesgo de infeccion por bacterias multirresistentes:

o Cefalosporina de tercera generacion (ie, ceftriaxona 2g iv ¢/24h) Ciclosporina de 22 generacién o amoxicilina, en combinacién con aminoglucésidos (ie,
cefoxitina 2g iv ¢/8h + amikacina 20 mg/kg iv ¢/24h)

2. Paciente CON riesgo de infeccion por bacterias multirresistentes:

o Meropenem 1g iv ¢/8h o Ertapenem 1g iv ¢/8h
o Piperacilina/tazobactam 4g/0.5g iv ¢/6-8h

3. Paciente grave, sepsis grave, shock séptico:

Meropenem 1g iv ¢/8h (12 infusion en 30 minutos y las siguientes extendidas en 3 horas) o Ertapenem 1g iv ¢/24h, junto a Amikacina 20mg/kg iv ¢/24h.
En pacientes portadores de sonda vesical o patologia valvular cardiaca, afiadir también (enterococos): Vancomicina 15-20 mg/kg iv ¢/8h.
Evitar: amoxicilina, amoxicilina/clavuldnico, trimetoprim, trimetoprim-sulfametoxazol y fluorquinolonas

Para usar cualquier antibiético como tratamiento empirico de las ITUs, se acepta que la resistencia local al mismo debe ser:
- En ITU de via urinaria baja: < 20 %
- En ITU de vfa urinaria alta: < 10 %

Consultar tasa de resistencias locales y seguir recomendaciones de los PROA

Tabla 7. Resumen de ITU-complicada.

Mujeres sanas no gestantes, tracto urinario normal.

50-60% de las mujeres a lo largo de su vida, 1 de cada 3 antes de los 24 afios.

FR: actividad sexual, espermicidas, nueva pareja sexual, antecedentes familiares, ITU infancia.
Diagndstico clinico: disuria, polaquiuria, urgencia miccional

E coli (75%), E saprofiticus (6%), K pneumoniae (6%), Enterococo (5%), Estreptococo (3%), P mirabilis (2%)
UC si sintomas atipicos, sospecha pielonefritis, mala respuesta al tratamiento.

UC positivo si crecimiento de > 10° UFC/mL uropatégeno
Tratamiento empirico

12 opcidn: Fosfomicina trometamol 3g, dosis Unica.
Nitrofurantoina 100 mg c/12h x 5 dias.
Pivmecilinam (autorizado pero no comercializado en Espafia) 200mg c/8h x 3-5 dias.
22 opcién: Cotrimoxazol 160/800 mg c/12h x 3 dias.
Trimetoprim 200 mg c/12h x 5 dias.
Evitar fluorquinolonas, aminopenicilinas, cefalosporinas
Informar sobre medidas generales preventivas y cambios de habitos.
Cistitis en hombres: cotrimoxazol 160/800mg c/12h x 7 dias. Alternativa: quinolonas.

Tabla 2. Resumen de cistitis no complicada
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