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INTRODUCCION

La infeccion del tracto urinario es la enfermedad urol6-
gica mas frecuente y una de las infecciones mas comunes
en el ser humano. Su magnitud puede ser juzgada por la
gran cantidad de ingresos hospitalarios generados, funda-
mentalmente por pielonefritis agudas: mas de 100.000 ca-
sos por afio en Estados Unidos. Por otra parte, el foco in-
feccioso urinario es la fuente més frecuente de bacteriemia
en la comunidad y en el hospital, con una elevada morbili-
dad y mortalidad en pacientes con enfermedades de base
crénicas que desarrollan graves septicemias por gramnega-
tivos (1, 2).

La infeccion urinaria engloba diversas afecciones clini-
cas, por lo que su estudio correcto es de gran importancia
para sus adecuados diagnostico y tratamiento, dado el
enorme y nada despreciable gasto hospitalario y sanitario
que conllevan (3). Por otra parte, la continua introduccion
de nuevos antimicrobianos activos frente a los uropatoge-
nos mas importantes hace necesaria la actualizacion diag-
nostica y terapéutica de estas infecciones.

La estructuracion del tratamiento antibi6tico racional
de las infecciones urinarias asienta fundamentalmente en el
conocimiento de tres pilares basicos:

— Tipo de pacientes y de infeccion urinaria.

— Estudio actualizado de los patégenos urinarios mas fre-
cuentes y sus patrones de sensibilidad.

— Caracteristicas farmacoldgicas méas importantes de los
antimicrobianos utilizados en su tratamiento.

Tras ello estableceremos las bases terapéuticas mas ade-
cuadas para cada paciente, siguiendo los denominados es-
calones terapéuticos, de acuerdo con las directrices del sen-
tido comudn como guia fundamental de la eleccion razonada
del tratamiento antibi6tico. De esta forma podemos conse-
guir la mayor rentabilidad, que en la actualidad es la fina-
lidad principal de la terapéutica antimicrobiana (4).

BASES CLiNICAS
Tipo de paciente

La poblacion de riesgo incluye recién nacidos, prematu-
ros, nifias de edad prepuberal y mujeres en edad sexual ac-
tiva, incrementandose con los afios hasta el punto de consti-
tuir un problema significativo en la poblacién geriatrica
(5). La presencia 0 no de enfermedad de base es de gran
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importancia en la valoracion inicial del paciente. Asi, ne-
frolitiasis, diabetes, hepatopatias, hipertrofia prostatica con
0 sin sonda permanente, nefropatias, enfermedades cardia-
cas, neoplasias, abuso de alcohol, etc., constituyen los prin-
cipales factores de predisposicién para presentar pielonefri-
tis con bacteriemias graves por gramnegativos; en estos pa-
cientes, la eleccion apropiada y la instauracion precoz del
tratamiento antibiotico es la base fundamental para una
mayor eficacia y mejor evolucién (6). La ectasia de las vias
urinarias constituye también un factor de alto riesgo en el de-
sarrollo de infecciones urinarias, bien por obstrucciones se-
cundarias a anomalias anatdmicas de las vias urinarias o por
trastornos neuroldgicos frecuentes en pacientes con escle-
rosis multiple, patologia de médula espinal o diabéticos (7).

Otros factores higiénicos, nutricionales, metabdlicos y
genéticos pueden influir en el tipo de infecciones y su evo-
lucion. Asi, el descuido en la higiene personal, las relacio-
nes sexuales y el uso de métodos anticonceptivos (diafrag-
ma, espermicidas) determinan una elevada frecuencia de
infecciones urinarias en las mujeres jévenes sexualmente
activas (2, 7). De igual forma son importantes el estado de
hidratacion y nutricion de los pacientes, ya que con la des-
hidratacién aumenta la concentracién bacteriana en el pa-
rénquima renal (que disminuye tras su correcta hidratacion),
mientras que la desnutricion altera la respuesta inmunitaria
del huésped, tanto humoral como celular (5, 6).

La alteracion de la flora comensal periuretral y del pH
vaginal favorece las infecciones urinarias recurrentes en
las mujeres (7). Asimismo, es conocido que los cambios del
pH urinario influyen en el proceso infectivo y en su respues-
ta ante determinados agentes; asi, el pH acido favorece la
accion de las quinolonas y el alcalino aumenta la actividad
de los aminoglucosidos (7, 8). Por otra parte, se ha podido
comprobar que al corregir el estado de deshidratacion de
los pacientes disminuye la concentracién bacteriana en el
parénquima renal, aumentando al empeorar el estado de hi-
dratacion (6). De igual forma, el descenso de inmunoglo-
bulinas urinarias y el déficit de uromucoide y mucopoli-
sacaridos contribuyen a aumentar la susceptibilidad de la
mucosa urinaria a las infecciones (5).

La manipulacion instrumental de las vias, la presencia
de sonda urinaria y padecer enfermedades que producen
reflujo vesicoureteral también incrementa el riesgo de in-
fecciones urinarias.

Finalmente, en mujeres se han observado bacteriurias
recidivantes asociadas con factores genéticos, como ser del
grupo sanguineo B o AB, o antigenos HLA-A3, compro-
bandose un incremento de receptores en las células epite-
liales que median en la invasién bacteriana (7, 8).
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Por otra parte, existen una serie de factores de riesgo
que aumentan su morbilidad, disminuyendo la funcién re-
nal: reflujo importante en nifios, anomalias congénitas rena-
les, microorganismos que causan calculos renales, uropatia
obstructiva, diabetes (especialmente con pielonefritis en-
fisematosa), vejiga neurdgena, embarazo y nefropatia por
analgeésicos (9).

Una vez analizados los factores de riesgo es importan-
te, sobre todo en los pacientes mayores de 60 afios, valorar
no sélo el prondstico de la enfermedad de base sino tam-
bién cuantificar la situacién de gravedad clinica inicial, ya
que probablemente constituye el parametro principal en la
rapidez de su tratamiento, asi como en la eleccidn del régi-
men terapéutico de mayor actividad antimicrobiana y po-
der bactericida. En la eleccidn, la presencia o no de infec-
ciones urinarias previas y el uso de antibioticos en las seis
semanas anteriores nos ayudaran con mayor precision a se-
leccionar el agente o agentes antibacterianos, evitando el
uso de antimicrobianos del mismo grupo terapéutico usado
anteriormente, al haberse demostrado el desarrollo de re-
sistencias frente ellos. Asi, el uso previo de fluoroquinolo-
nas de segunda o tercera generacién se asocia con un au-
mento de la resistencia de Escherichia coli y Pseudomonas
aeruginosa, mostrando resistencia cruzada con todas las
modernas fluoroguinolonas. De igual forma, el uso previo
de cefalosporinas orales de tercera generacion o parentera-
les favorece la aparicion de enterobacterias productoras de
betalactamasas de amplio espectro (BLEA), asi como de
colonizacién o infecciones por Enterococcus faecalis. El
uso previo de carbapenémicos en infecciones nosocomia-
les se asocia con infecciones por Acinetobacter baumannii.
Sin embargo, el uso previo de piperacilina-tazobactan no lo
encontramos asociado con infeccién grave por gramnega-
tivos resistentes a dicho agente (10). En el dltimo afio, en
pacientes con infecciones urinarias recidivantes hemos en-
contrado, en posible relacién con el uso prolongado de fos-
fomicina-trometamol, la aparicion de infecciones por Kleb-
siella pneumoniae o Enterococcus faecalis.

Finalmente, debemos conocer los antecedentes de hi-
persensibilidad a farmacos, asi como el estado de las fun-
ciones vitales (renal, cardiaca, respiratoria, hepatica, SNC,
etc.) del paciente, ya que estos aspectos son de gran interés
no sélo en la seleccién del agente antiinfeccioso sino tam-
bién en las dosis, intervalos y via de administracion.

En resumen, el conocimiento global del paciente como
factor activo de la infeccidn representa el apartado clinico
de mayor relevancia para conseguir mejorar, mediante el
diagnostico correcto de la enfermedad infecciosa bacteria-
na, la indicacidn y eleccion del tratamiento antibidtico (4).
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Tipo de infeccién

El diagnostico de certeza de infeccion urinaria se esta-
blece por la presencia de >12 leucocitos por mm? en el se-
dimento de orina, junto con un recuento en orina fresca de
>100.000 UFC/ml de un pat6geno urinario (6, 9). Ultima-
mente se acepta como infeccidn urinaria, en un paciente
sintomatico, el hallazgo de 10?-10* UFC/ml (6).

En cuanto a la clasificacion de las infecciones urinarias,
es muy util dividirlas en infecciones de vias y parenquima-
tosas, pudiendo ser a su vez sintométicas o asintomaticas,
agudas o cronicas, y complicadas o no complicadas (3).

Podemos definir como cistitis a las infecciones urina-
rias de vias bajas, que se caracterizan por la presencia de
un sindrome miccional en muchas ocasiones asociado a
piuria y a veces a hematuria, pudiendo ser bacterianas o no
bacterianas segln se encuentre 0 no bacteriuria vesical.

La infeccion urinaria de vias altas o pielonefritis se de-
fine por la presencia de un cuadro clinico constituido por
fiebre, dolor en fosa renal y alteracion del estado general.
Se puede clasificar en no complicada, fundamentalmente
en mujeres jovenes, y complicada asociada con enferme-
dades de base, que se debe a la llegada al parénquima renal
de bacterias procedentes de las vias urinarias, ya que el es-
tudio anatomopatoldgico muestra numerosos polimorfonu-
cleares en la mucosa y la submucosa del rifién. En el hom-
bre tiene un comportamiento distinto al que se observa en
la mujer, debido fundamentalmente a la afectacion simul-
tanea de la prdstata, que con frecuencia produce dolor pe-
rineal y notable dificultad en la miccién en los casos agudos
y dolorimiento en el bajo vientre y la region perianal de lar-
ga evolucion en los casos crénicos (11). Todo ello requiere
una valoracién clinica minuciosa, asi como la determina-
cién en sangre del antigeno especifico prostatico (PSA) y
una ecografia para evaluar la presencia o no de focos agu-
dos de infeccion o calcificaciones como expresion de cro-
nicidad. La pielografia en las pielonefritis agudas no ofre-
ce mas aportaciones que la ecografia, por lo que se reserva
para los casos recidivantes con ecografia negativa.

El cuadro anterior cursa con bacteriemia en el 20% de
los casos, lo cual se traduce en una mayor afectacion del
estado general, que junto con otras posibles alteraciones de
otros 6rganos nos indica que nos encontramos ante una
sepsis de origen urinario (3, 6, 12).

BASES MICROBIOLOGICAS

Constituyen el apartado de mayor significacion, ya que
sobre ellas se realizara la seleccién del antimicrobiano de
mayor actividad in vitro. Para ello tienen que realizarse es-
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Tabla 1. Etiologia de las infecciones urinarias en el Hospi-
tal Universitario Virgen de la Arrixaca, Murcia (2004-2005).

Microorganismo Comunitaria Nosocomial
aislado (n) (n =1996) (n = 1125)
E. coli (2991) 1457 (72,9%) 534 (47,4%)
E. faecalis (351) 89 (4,4%) 262 (23,2%)

K. pneumoniae (239)
Proteus mirabilis (222)
P. aeruginosa (218)

159 (7,9%)
167 (8,8%)
124 (6,2%)

180 (16%)
55 (4,8%)
94 (8,3%)

tudios periddicos de sensibilidad de los uropatdgenos a los
antibidticos usados con més frecuencia en estos procesos.

De acuerdo con nuestros estudios, en la actualidad E.
coli sigue siendo el microorganismo aislado con mas fre-
cuencia como causante de estos procesos: el 77,3% de los
aislamientos comunitarios y el 45% de los nosocomiales.
Tanto en la comunidad como en el hospital E. faecalis y
P. aeruginosa emergen como la segunda y tercera causa
etiologica, en probable relacion con el incremento del con-
sumo de cefalosporinas de tercera generacion orales y pa-
renterales, y de ciprofloxacino. En las infecciones urinarias
adquiridas en la comunidad, Proteus mirabilis ha pasado a
ser una causa menos frecuente que hace unos afos. Estos
cambios en la etiologia pueden estar en relacion con el ma-
yor porcentaje de enfermos uroldgicos, con cirugia previa o
con sonda vesical que se controlan en los centros de aten-
cién primaria y que reciben tratamiento antibidtico con mas
frecuencia (Tabla 1).

Las tasas de resistencia de E. coli a los antibi6ticos de
uso comun, como ampicilina y cotrimoxazol, se han incre-
mentado en los Ultimos afios y ahora oscilan entre el 47%
y el 70%, sin diferencias significativas entre los de origen
comunitario y hospitalario, de igual forma que en estudios
anteriores (13). En nuestra experiencia prospectiva, E. coli
no presento resistencia frente al ciprofloxacino en pielonefri-
tis comunitarias, en probable relacién con que estos pacien-
tes no habian recibido previamente quinolonas (14). Por el
contrario, en infecciones urinarias recidivantes E. coli mues-
tra una tasa de resistencia de aproximadamente el 30%,
asociada al aumento del consumo de estos agentes (10).

La resistencia de P. aeruginosa al ciprofloxacino es se-
mejante en la comunidad y el hospital (78% y 80%, respec-
tivamente) debido al uso de este farmaco en el tratamiento
de los pacientes uroldgicos. K. pneumoniae presenta una
sensibilidad del 90% al ciprofloxacino en las infecciones
urinarias comunitarias. La cefepima tiene una actividad del
95% frente a dicho agente microbiano, dada su mayor in-
hicién de las betalactamasas de espectro ampliado. Por otra
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Tabla 2. Patrén de sensibilidad a los antibiéticos de uso comun de los patégenos urinarios segun el lugar de adquisicion.
Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca, Murcia (2004-2005).

Ampicil.  Amoxi-clav.  Cotrimox. Ciproflox. Gentam.  Tobram. Fosfom. Furantoina Cefixima
E. coli
Comunitaria 30% 91% 53% 66% 91% 97% 98% 94% 89%
Nosocomial 30% 90% 63% 70% 90% 92% 96% 90%
E. faecalis
Comunitaria 100%
Nosocomial 100%
P. aeruginosa
Comunitaria 76% 89% 62%
Nosocomial 86%
P. mirabilis
Comunitaria 80% 100% 65% 86% 79% 96% 99%
K. pneumoniae
Nosocomial 95% 85% 80% 88% 80%

Tabla 3. Patréon de sensibilidad a los antibiéticos de uso restringido de los patégenos urinarios. Hospital Universitario Virgen

de la Arrixaca, Murcia (2004-2005).

Piperacilina-tazobactam Cefotaxima Ceftazidima Cefepima Amikacina Imipenem/meropenem

E. coli

Comunitaria 95% 92% 92% 89% 100% 100%

Nosocomial 95% 89% 89% 86% 100% 100%
E. faecalis

Comunitaria 100%
P. aeruginosa

Comunitaria 100% 100% 97% 99% 100%

Nosocomial 88% 87% 86% 99% 94%
P. mirabilis

Comunitaria 100% 99% 99% 99% 100% 100%
K. pneumoniae

Nosocomial 86% 80% 80% 80% 100% 100%

parte, la sensibilidad a piperacilina-tazobactam de E. coliy
P. aeruginosa se mantiene por encima del 90% en las cepas
estudiadas. Finalmente, amoxicilina-acido clavulanico y las
cefalosporinas de tercera generacién presentan una actividad
estable frente a E. coli y P. mirabilis, y los carbapenémicos
(imipenem y meropenem) muestran la mayor actividad fren-
te a todos los gramnegativos aislados, excepto P. aerugi-
nosa (Tablas 2 y 3).

BASES FARMACOCINETICAS

En relacion con la farmacocinética (Tabla 4), la ma-
yoria de los antibidticos sefialados alcanzan altas con-
centraciones en la orina, con excepcion de los casos de in-
suficiencia renal, pues los aminoglucésidos se eliminan

por filtracién glomerular y sufren una disminucion en sus
concentraciones urinarias, al mismo tiempo que aumenta
su nefrotoxicidad (4, 13) (Tabla 4).

ENFOQUE CLiNICO

Tras la valoracidn clinica del paciente, la realizacién de
estudios microbiologicos y la evaluacion de la mejor far-
macocinética de los antibidticos, podemos establecer las
pautas terapéuticas mas adecuadas siguiendo la protocoli-
zacion razonada y consensuada, mediante los denominados
escalones terapéuticos, propuestos por el sentido comun,
como guia fundamental de la terapéutica antimicrobiana.
Sin embargo, ante las dificultades que existen para la co-
rrecta evaluacion de las respuestas a los diferentes tipos de
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Tabla 4. Aspectos farmacoldgicos mas importantes de los antibiéticos orales y parenterales en las infecciones urinarias (10).

Biodisponibilidad

Concentracion Concentracion

Dosis via oral (%) Vida media (h) plasmatica pico (mg/l)  urinaria (mg/l)
Amoxicilina 750 mg oral 75 1 10 1000
Amoxicilina-acido clavuladnico ~ 500/125 mg oral 75 1 10/4 1000
Acetilcefuroxima 500 mg oral 55 1,2 12 >1000
Cefixima 200 mg oral 52 8 7 50% plasm.
Levofloxacino 500 mg oral 98 8,5 4,6 90% plasm.
Ciprofloxacino 500 mg oral 85 3-5 2,29 30-60% plasm.
Cefonicid lgim. 45 211 >1000
Ceftriaxona lgiwv. 8 150 >1000
Ceftazidima lgiuwv 17 80 >1000
Aztreonam lgiwv 160 >1000
Ciprofloxacino 300 mg i.v. 3 8
Imipenem lgiwv 70 >1000
Cefepima lgi.wv 2,3 98 >1000
Meropenem lgiwv 1 55 >1000
Piperacilina-tazobactam 3giwv 1 190 >2000
Fosfomicina-trometamol 3 goral 40 3,6 26,2 3000

antimicrobianos y los diversos regimenes (15-17), es im-
portante considerar ciertos aspectos (4, 17, 18):

— Sindrome miccional agudo.
— ¢Cuando hay que iniciar el tratamiento?

— ¢Qué antibidticos no deben emplearse empiricamente
en este tipo de infecciones?

— ¢Qué antibidtico elegiremos?

— ¢Cual es la duracién mas apropiada del tratamiento pa-
ra su mayor eficacia y rentabilidad?

Actitud a seguir
frente a un sindrome miccional agudo

Cistitis agudas

Si se trata de una mujer, en primer lugar excluiremos
vaginitis por tricomonas, hongos y herpes genital, que su-
ponen el 10% de los casos. ElI 50% del resto tiene bacte-
riuria significativa superior a 100.000 UFC/ml, y finalmen-
te el 40% se incluye en el denominado sindrome uretral
agudo. En estos casos es muy dificil diferenciar entre las
mujeres con infecciones de transmision sexual por Chla-
mydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae o virus del her-
pes y las que sufren una infeccidn de la uretra o la vejiga
por estreptococos o titulos bajos de E. coli. En las prime-
ras se sospechara si la mujer ha cambiado recientemente de

pareja sexual, asi como por tener un comienzo gradual de la
clinica y una duracién de mas de siete dias (5-7). No obs-
tante, en un 18% de los casos se debe a una infeccién urina-
ria de vias y su origen queda sin aclarar en el 14% (5, 10).

En el hombre se realizara estudio de sedimento urinario,
valorando la existencia de bacteriuria. En cuanto al urocul-
tivo, aunque recomendable no es imprescindible, ya que su
resultado no va a modificar nuestra actitud terapéutica.

En resumen, en los casos de sindrome miccional agudo,
tras las consideraciones indicadas, se administrard al pa-
ciente un antimicrobiano en régimen de monodosis o trata-
miento corto por via oral, realizando obligatoriamente uro-
cultivo tras una semana de finalizar el tratamiento. Si es
negativo se considera curacién, pero si persisten la sinto-
matologia clinica o la piuria se recomendara tratamiento
anticlamidia durante 10 dias con doxiciclina (100 mg/12 h,
oral), con controles posteriores. Si el urocultivo es positivo
debe descartarse que se trate de una infeccion urinaria com-
plicada, bien por factores anatémicos, funcionales o0 ambos,
por lo que se realizara estudio radiolégico (ecografia, pie-
lografia, cistografia retrograda, estudio urodinamico, etc.),
segln las caracteristicas clinicas del paciente, y se reins-
taurar el tratamiento con una duracion de 10 a 14 dias, pu-
diendo prolongarse con dosis de mantenimiento segun la
enfermedad de base (2, 4, 6, 17). Cuando se trate de cisti-
tis recidivantes tienen que investigarse posibles infeccio-
nes vaginales por hongos, ya que si éstas no se tratan pue-
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den favorecerlas (19). Otra situacion semejante son los ca-
sos de bacteriurias asintomaticas recidivantes, las cuales
pueden ser expresion, en las personas mayores de 70 afos,
de otros procesos de fondo. Requieren tratamiento las que se
presentan en nifios menores de 6 afios, durante el embarazo,
en caso de inmunodepresidn (diabetes, hepatopatias, alcoho-
lismo importante, enfermos renales cronicos, procesos
oncolégicos, etc.) y en los ancianos si estan sintomaticos.
Finalmente, otra situacién, cada vez mas frecuente, son las
bacterirurias asociadas a catéter vesical, a sondado inter-
mitente 0 a vejiga neurdgena, las cuales sélo requieren tra-
tamiento en caso de fiebre o piuria, siendo por tanto su pre-
vencion lo mas correcto (6, 18).

Pielonefritis y prostatitis

La presencia de manifestaciones sistémicas acompa-
fiando al sindrome miccional nos debe hacer pensar en pie-
lonefritis, y cuando se trata de un hombre y tiene dolor pe-
rineal y signos de irritacion urinaria, en prostatitis. En estos
casos se requiere valorar el tipo de paciente, la enfermedad
de base, la presencia o no de infecciones urinarias previas,
antimicrobianos previos y la situacién de gravedad clinica
inicial. En un paciente sin enfermedad de base ni antece-
dentes de infecciones urinarias, con una situacién clinica
estable o regular y buena tolerabilidad oral, tras descartar
mediante ecografia renal alteraciones renales, de vias uri-
narias y de préstata, como factores predisponentes de la in-
feccion, puede realizarse tratamiento ambulatorio por via
oral y control a las 72 horas, insistiendo en mantener una
correcta hidratacion. Si el paciente tiene enfermedad de base,
antecedentes de infecciones urinarias con o sin uso previo de
antibidticos, situacion clinica con estado febril mantenido o
no tolera la medicacién por via oral, requiere ingreso hospi-
talario para rehidratacion parenteral, estudio urolégico, eco-
grafia y tratamiento antibiético por via intravenosa (20).
Cuando estos pacientes no evolucionan favorablemente,
con persistencia de fiebre elevada tras 72 horas de trata-
miento antibiético adecuado segun protocolo, tendremos
que pensar en la presencia de complicaciones, como obs-
truccidn de las vias urinarias en pacientes con nefrolitiasis,
abscesos perirrenales o pionefrosis, sobre todo en diabéti-
cos (2, 6, 15, 20). La resistencia bacteriana puede ser otro
factor que contribuya al fallo terapéutico, debiendo tenerse
en cuenta sobre todo con el uso de fluoroquinolonas como
Unico agente en su tratamiento inicial. Por ello, considera-
mos que no deben usarse en régimen de monoterapia para
el tratamiento empirico de las infecciones urinarias graves
en pacientes con enfermedad uroldgica o sistémica de ba-
se (4, 5). Una vez que la evolucién es favorable, la pre-

REV ESP QUIMIOTERAP

gunta es qué pacientes tienen mas tendencia a recidivar,
para valorar el tratamiento antibi6tico de mantenimiento.
En este caso podemos sefialar, de acuerdo con nuestra ex-
periencia (14), que los factores pronostico asociados signi-
ficativamente a recidiva son la presencia de enfermedad de
base, la afectacion inicial del estado general y los antece-
dentes de pielonefritis y uso previo de antibi6ticos en las
seis semanas anteriores.

éCuando hay que iniciar el tratamiento?

El tratamiento urgente solo serd obligatorio iniciarlo en
los pacientes con enfermedades de base evolucionadas y en
los neutropénicos, en los cuales la demora en la eleccion e
instauracion de un antimicrobiano adecuado puede facilitar
el desarrollo de bacteriemias, que en estos pacientes tienen
una elevada tasa de mortalidad (12, 13).

En el resto de los casos se puede diferir el tratamiento
hasta tener constancia, por clinica y analitica, mediante se-
dimento de orina, de que nos encontramos frente a una
infeccién urinaria, y entonces, tras realizar el urocultivo,
iniciar el tratamiento antibiotico de forma empirica.

éQué antibioticos
no utilizaremos empiricamente?

Debido al aumento de las resistencias a los antimicro-
bianos de uso mas comin (ampicilina, cotrimoxazol) de
los microorganismos que con més frecuencia causan infec-
ciones urinarias en la comunidad (21), inicialmente no se-
leccionaremos estos agentes, sobre todo en pielonefritis, ya
que se han notificado fallos superiores al 20% (15). Por otra
parte, en los Gltimos afios hemos encontrado, en nuestra ex-
periencia en infecciones urinarias comunitarias y nosocomia-
les, un aumento de E. faecalis y de microorganismos gram-
negativos resistentes a las cefalosporinas de tercera gene-
racién y al ciprofloxacino, que se encuentra asociado con
un aumento del consumo de dichos antimicrobianos y, por lo
tanto, su utilizacion en estos procesos queda limitada (10).

éQué antibiéticos
seleccionamos y por qué?

Ante los cambios acontecidos en las bases clinicas,
microbioldgicas y farmacoldgicas, se han producido modi-
ficaciones en la terapéutica a la hora de seleccionar el an-
tibiotico mas apropiado, asi como en el régimen terapéuti-
co, con objeto de conseguir una mejora de la relacion cos-
te-eficacia. Para ello, en nuestro hospital hemos elaborado
unos protocolos consensuados con los diversos servicios
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para una mayor unificacion terapéutica, posibilitando dos
opciones en cada apartado terapéutico.

Protocolos de tratamiento, segun tipo
de paciente e infecciéon, antecedentes
y epidemiologia mas frecuente

(siguiendo los escalones terapéuticos)

1. Cistitis sin enfermedad de base

a) Monodosis con fosfomicina-trometamol (3 g, oral), da-
da su actividad antimicrobiana elevada y estable frente
a E. coli en mas del 90% de las cepas. Asimismo, no
tiene resistencias cruzadas con otros agentes y no pro-
duce desarrollo de resistencias en E. coli durante el tra-
tamiento. Su concentracién en orina es elevada y se
mantiene en valores dptimos durante varios dias tras su
suspension, con buena tolerabilidad, pudiendo utilizar-
se en el embarazo y en los nifios (22-25).

b) Tratamiento corto, de tres dias, con nitrofurantoina (50
mg/6 h), por su buena actividad frente a E. coli y uso
exclusivo en vias urinarias. Asi evitamos el uso de qui-
nolonas de segunda generacién, previniendo el aumen-
to de la resistencia de E. coli a las fluoroquinolonas,
que oscila entre el 23% y el 30%. Su problema pueden
ser los efectos adversos, que con la pauta corta quedan
limitados (18).

2. Cistitis con enfermedad de base

Tratamiento largo, 10 dias, con fosfomicina-trometamol
(3 g/24 h) los dos primeros dias, y después una dosis el
quinto y décimo dia. También puede utilizarse nitrofuran-
toina (50 mg/6 h, oral) durante 10 dias.

3. Cistitis en otras situaciones

a) Embarazo sin infecciones urinarias previas: tratamiento
corto, dos dias, con fosfomicina-trometamol (3 g/24 h).

b) Embarazo con infecciones urinarias previas: tratamiento
largo, 10 dias, segun esquema del Apartado 2. En caso
de intolerancia 0 microorganismos resistentes se modifi-
cara el tratamiento, con amoxiclina-acido clavulanico
(875 mg/8-12 h) o cefixima (200 mg/12 h). En estos ca-
S0s es necesario realizar tratamiento de mantenimiento
con una dosis al dia para evitar recidivas.

c) Nifios: tratamiento largo, 10 dias, con fosfomicina-tro-
metamol (1-2 g) siguiendo el mismo esquema del Apar-
tado 2, o amoxicilina-acido clavulénico (75 mg/kg/24 h
a repartir en dosis cada 8-12 h) o cefixima (12 mg/kg/
24 h en una o dos dosis). En casos de reflujo o altera-

Tratamiento de las infecciones urinarias adquiridas en la comunidad 325

ciones anatomicas se requiere tratamiento de manteni-
miento para evitar recidivas.

d) Ancianos: tratamiento sélo en los casos de clinica, con
una duracién de 10 dias, con esquema similar al Apar-
tado 2b. En caso de afectacion prostatica y si previa-
mente no han recibido antibi6ticos tipo quinolonas, se
utilizara ofloxacino o ciprofloxacino durante 10 dias y
después tratamiento de mantenimiento.

4. Pielonefritis no complicadas y prostatitis
SIN CRITERIOS DE INGRESO HOSPITALARIO

a) Sin antibidticos previos: ciprofloxacino (500 mg/12 h)
u ofloxacino (200 mg/12 h oral).

b) Con antibi6ticos previos tipo quinolonas: cefonicid (1 g/
12 hi.m. el primer dia y luego 1 g/24 h i.m. hasta que-
dar afebril) y después completar el tratamiento por via
oral con cefixima (400 mg/24 h).

CON CRITERIOS DE INGRESO HOSPITALARIO

Tratamiento secuencial intravenoso/oral:

a) Amoxilina-acido clavulanico (2 g/8 h) dado que el 90%
de E. coli son sensibles y asi disminuimos el consumo
de cefalosporinas, evitando el desarrollo de enterobac-
terias resistentes por betalactamasas de amplio espec-
tro, que Ultimamente observamos con relativa frecuen-
cia como causa de infecciones urinarias recidivantes.

b) Ciprofloxacino (400 mg/12 h i.v.) o levofloxacino (500
mg/12-24 h i.v. y luego oral) en pacientes que no hayan
recibido previamente farmacos del mismo grupo, dada
su buena actividad frente a las enterobacterias y sus bue-
nas propiedades farmacocinéticas. Asi, en la prostata, el
ciprofloxacino y el levofloxacino alcanzan las mayores
concentraciones, junto con el cotrimoxazol, los macroé-
lidos y el aztreonam (2, 4, 11).

En ambos casos, tras la mejoria clinica y ausencia de
fiebre en 48-72 horas, puede pasarse a la via oral dada la
buena biodisponibilidad de estos farmacos.

En los casos de alergia a los betalactamicos y trata-
miento previo con antibidticos, se recomienda el uso de
aminoglucoésidos en dosis unica diaria (tobramicina 3 mg/
kg/24 h).

5. Pielonefritis complicadas con o sin sepsis

MONOTERAPIA

a) Sin cirugia ni sonda vesical previa, instrumentacion ni
antibioticos de amplio espectro previos: ceftriaxona (1 g/
24 hi.v).
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b) Con cirugia, sonda vesical, instrumentacién previa y
antibioticos estandar previos: ceftazidima (1-2 g/8 h) o
cefepima (2 g/8-12 h i.v.), o piperacilina-tazobactam (4 g/
6-8 hi.v.), o ertapenem (1 g/24 h i.v.) en caso de infec-
cidn por enterobacterias productoras de BLEA.

En ambos casos, tras mejoria clinica y ausencia de fie-
bre se continuara tratamiento con:

— Cefixima si el cultivo es positivo para enterobacterias
sensibles; si son productoras de BLEA se considerara
tratamiento oral con fosfomicina tras tratamiento con
ertapenem y mejoria clinica inicial.

— Ciprofloxacino si se trata de P. aeruginosa sensible.

— Si los cultivos son negativos, ambas opciones pueden ser
vélidas y dependerd de las caracteristicas epidemioldgi-
cas de cada area y tipo de paciente.

COMBINACIONES DE ANTIBIOTICOS

a) Con antibioticos previos de amplio espectro, con o sin
cirugia e instrumentacién previa, o sonda vesical per-
manente: piperacilina-tazobactam (4 g/6-8 h i.v.) o ce-
fepima (2 g/8-12 h) o ceftazidima (1-2 g/8 h) mas to-
bramicina (2 mg/kg/24 h) o amikacina (15 mg/kg/24 h),
en espera de recibir informacion microbioldgica. En caso
de alergia a la penicilina, si es de tipo 1 utilizar combina-
ciones de ciprofloxacino a dosis elevadas (400 mg/8 h)
maés tobramicina o amikacina, y si la hipersensibilidad es
de tipo 2 se puede utilizar aztreonam a las dosis antes
sefialadas, combinado de igual forma que la anterior.

b) En pacientes con factores de riesgo de infecciones re-
sistentes a las cefalosporinas, o con situacién clinica
inicial critica o refractarios a tratamientos previos: imi-
penem (1-2 g/6 h i.v.) o meropenem (1 g/8 h i.v.), ya
que son los agentes de mayor espectro antimicrobiano,
rapidez de accién, elevado poder bactericida y los que
maés inhiben la produccién de endotoxinas en las sepsis
en situacion critica (26, 27). Tras la evolucion favora-
ble con o sin documentacidn microbioldgica se puede
seguir por via oral combinando amoxicilina-acido cla-
vulanico (875 mg/8 h) o cefixima (400 mg/24 h) méas
ciprofloxacino (500-750 mg/8-12 h).

6. ¢(Cual es la duracion mas apropiada
del tratamiento antibiético para lograr
la mayor eficacia y mejor rentabilidad?

En cuanto a la duracion del tratamiento existe mucha

controversia (28-30), aceptandose una duracién minima de
10 dias en los casos de cistitis recidivante, pielonefritis o
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sepsis, con controles clinicos y analiticos a las 72 horas del
inicio y un seguimiento minimo obligatorio de cuatro a seis
semanas para comprobar microbiolégicamente su evolu-
cién. Despues se puede realizar tratamiento de manteni-
miento, entre 6 y 12 meses, en los casos de infecciones re-
cidivantes en pacientes con factores de predisposicion, ya
que este tratamiento prolongado ha demostrado ser muy
eficaz en la disminucion del namero de episodios de infec-
ciones urinarias, evitando el ingreso hospitalario y el uso
de antibidticos parenterales, y mejorando la comodidad (31,
32). En las prostatitis agudas la duracion del tratamiento es
de cuatro a seis semanas y en las cronicas de varios meses,
segln la evolucion (11, 17, 23).
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