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Introduccion

1 IMPORTANCIA DE LAS INFECCIONES URINARIAS

Las infecciones del tracto urinario (ITU) constiayla segunda causa mas
frecuente de infeccibn comunitaria, tras las infaoes respiratorias, asi como la patologia
mas comun del aparato urindridsimismo, presentan una elevada prevalencia aleleir
ambito hospitalario, donde constituyen la infeccimsocomial mas frecuente, asi como
una causa comin de hospitalizacién. En el estutNE de 2000 las infecciones
respiratorias fueron el tipo de infeccion comumgtanas frecuente (34%), seguido de las
ITU (12%). En cambio, éstas representan la infecomsocomial mas prevalente.

En el conjunto de las ITU, la localizacion mas fiextte es la infeccion urinaria
baja (80% de los casos), siendo la cistitis la nféscuentd. Por razones
anatomofisioldgicas, las ITU son tres veces masuémstes en el sexo femenino, de tal
manera que aproximadamente entre un 20 a 30 %ddse tas mujeres tienen a lo largo de
su vida algun episodio de ITU, y el 25-30% de efiassentaran posteriormente ITU
recurrentes.

El diagndstico inicial de las ITU es clinico emtayoria de los casos, con la Unica
ayuda de una tira reactiva de orina. La utilidadedi test para la deteccion de ITU en
nifios y adultos ha sido bien establetigapermite iniciar un tratamiento empirico en
espera del resultado del urocultivo. Dicho tratamtwedebe estar basado en la supuesta
etiologia bacteriana y en la susceptibilidad aétiba de los microorganismos implicados
® En ciertos tipos de ITU, como las cistitis de ene$ sin antecedentes de enfermedad

urologica, se considera aceptable prescribir dartreento empirico sin realizar urocultivo.

La frecuencia de las ITU y el abuso y mal usdodetratamientos antibioticos, es

decir, su uso no racional, favorecen la aparici@nresistencias a los tratamientos.
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Desafortunadamente, Espafia es uno de los paisesmagor indice de resistencia a
antibiéticod. A modo de ejemplo, el microorganismo responsatiée ITU maés
frecuentemente aislad&scherichia coli presenta una creciente resistencia a quinolonas,
lo que limita su uso como antibiético de primeracelén en las ITU bajisDicha
resistencia también se ha observado, aunque err e, en beta-lactamicos.

No conocemos datos a nivel nacional sobre el ptaje de gastos destinados al
tratamiento antibidtico de las ITU, pero es probatd@nte muy elevado. Las quinolonas,
grupo antibiético mas usado en el tratamiento delTéJ, ocupd el segundo lugar en el

listado de gastos por antibi6ticos del Sistema dtedide Salud de 2080

1.1. EVALUACION DE LA PRACTICA CLINICA

Durante la ultima década hemos asistido a un almelos estudios sobre
variabilidad de la préactica clinica y la evaluacidel uso apropiado de los recursos
diagndsticos y terapéuticos, principalmente en déstalnidos y mas tardiamente en
Europd®. La mayoria de los estudios se han realizado spbweesos diagnésticos
(endoscopia digestiva, coronariografia, etc.), p@uéicos, (prostatectomia, by-pass
aortocoronario, etc.) y servicios de salud (estentiospitalarias, acceso a los sistemas
sanitarios, etc.). Sin embargo, la utilizacion @s Imedicamentos y los héabitos de

prescripcion han sido menos evaluados.
En Espafia, la evaluacion y control de la caliglada prescripcion antibiotica tiene

una gran tradicion hospitalaria pero, salvo exaspEs, es casi inexistente en Atencion

Primaria. Dentro de esta actividad, se introducea serie de recomendaciones y
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restricciones, la llamada “politica de antibiotitqee pretende fomentar el uso racional de
los mismos.

En los ultimos afios, han ido apareciendo algunalsajos descriptivos de la
prescripcion antibiotica en Atencidon Primaria, es tjue se evidencia el uso excesivo e
inadecuado de los antimicrobiahbsSin embargo, son escasos los estudios genuinos de
idoneidad en la prescripcion, en parte por lasdgamlificultades logisticas que entrafian.

En esta tesis doctoral, tratamos de aprovechdreeho de que los servicios
hospitalarios de urgencia tienen caracteristiceatemi€iales intermedias entre el hospital y
los centros de salud y constituyen por tanto utadga” valiosa para estudiar problemas
comunitarios. Ademas, los servicios de urgenciaobablemente “emisores” de habitos
de practica clinica (buena y mala...), de modo guoeuso racional de antibioticos en
Urgencias pudiera ser una via educativa adecuasidedel hospital hacia la atencion
primaria. Adicionalmente, es obvio que la recogigacasos de ITU en los Servicios de

Urgencias tiene importantes ventajas logisticgseas a los Centros de Salud.

1.2. ANALISIS Y JERARQUIZACION DE LA EVIDENCIA CIENTIFICA.

En el trabajo clinico cotidiano se ponen en forac multitud de técnicas
diagndsticas, de intervenciones terapéuticas y ddidas preventivas que se han ido
introduciendo de forma empirica, en ausencia de dgraostracion rigurosa de sus
beneficios, y que aceptamos sin ninguna criticaempa. Podriamos decir que existe una
insuficiente comunicacion entre el cuerpo de canamito que genera la investigacion
biomédica y el ejercicio de la practica clinicaridia

En respuesta a dicha falta de entendimiento hadsurj concepto de Medicina

Basada en la Evidencia (MBE). La MBHrata de resolver problemas clinicos, acercando
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los datos de la investigacion clinica a la pracnoédica. Consiste en un proceso de
busqueda sistematica, evaluacion critica y aplicade los hallazgos de la investigacion a
la toma de decisiones clinicas. Pretende ser umonpada que los médicos afronten mejor
los retos de la medicina actual, entre ellos lsstercia de una enorme cantidad de
informacion cientifica, la exigencia de ofrecemaxima calidad asistencial y la limitacion
de recursos destinados a la atencion sanitaria.

Los pasos de aplicacion de la MBE, que pretendeapbear en la presente tesis
doctoral, son:

1) Formular una pregunta clara a partir del prollefiico a analizar.

2) Buscar sistematicamente la evidencia disporghlda literatura para identificar

los trabajos relevantes

3) Evaluar la evidencia cientifica analizando caithente la validez y utilidad de

los resultados descritos.

4) Poner en practica los hallazgos obtenidos.

Diversas circunstancias han permitido concretap&s®s mencionados:

1) La mayor disponibilidad y accesibilidad de baskes datos informatizadas
eficientemente indexadas

2) El desarrollo de técnicas de analisis cuantitadie la literatura (meta-analisis)

3) La creciente aparicion de guias de practicdcain documentos de consenso

relativos al tema.

Para facilitar el analisis e interpretacion de mdorimacion cientifica se han

elaborado distintos sistemas de Jerarquizacion 8eitlencia, basados en la calidad de los

trabajos de investigacion o experiencias clinicague se fundamenta dicha evidencia. En
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este proyecto nos basaremos en un sistema modifad@ada guia editada por la “Agency
for Health Care Policy and Research” (Public He8lgnvice U.S.) en 1994, que establece
una ponderacion en las recomendaciones en funeifresl niveles de evidencia:
1) Recomendacion basada en una evidencia cientigtademostrada, cuando al
menos existe un ensayo controlado randomizado isefia correcto, realizado en
la poblacion objeto de la recomendacion, y utildmawariables de medida clinica
robustas (mortalidad y morbilidad) (Evidencia A).
2) Recomendacion sugerida por una evidencia demtiftuando ésta se ha
observado en la poblacion objeto de la recomendaaldmenos mediante un
estudio con disefio diferente al descrito en eltagarprevio, mediante cualquier
otro tipo de disefio pero utilizando variables mermmistas (sintomas menores o
variables bioldgicas intermedias), 0 en preseneiavarios ensayos controlados
randomizados pero cuyos resultados pudiesen se¥ basrecomendaciones
contradictorias (Evidencia B).
3) Recomendacion basada en opinidn de expertosdouan ausencia de datos
especificos suficientes, se tiene en cuenta lariexméa clinica de expertos descrita

en la literatura o de los miembros de Consejo Asg@sadencia C).
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2. PRINCIPALES FOCALIDADES DE ITU
2.1 CISTITIS NO COMPLICADA
2.1.1 Concepto e importancia

La mayoria de infecciones agudas del tracto unnéiiU) bajo, denominadas
también cistitis, tienen lugar en mujeres. En éstas, la frecuerdga ITU es
aproximadamente ocho veces la de los hombres.l&do de su vida, mas de la mitad de
mujeres sufrirdn algun episodio de ITU, constitdempor tanto un frecuente motivo de
consulta médica y de consumo de antibi6fitoEn Estados Unidos, el coste directo
derivado de la asistencia médica de estas infeesioonda los 1.6 billones de ddlares
anuale¥’.

Los factores de riesgo de ITU més importantes ejenesl jbvenes son la historia
de episodios previos de ITU y la actividad sexealanté®. El riesgo relativo de ITU en
las horas siguientes a una relaciéon sexual se pficatipor 66°. El uso de espermicidas
incrementa la posibilidad de ITU, debido a queraftda microbiota vaginal habitual.

En las mujeres ancianas alojadas en residencréesgb de ITU se incrementa con
la edad y la existencia de enfermedades concom#aespecialmente aquellas que afectan
a la miccion y la higiene genital (por ejemplo lantkncia y otras enfermedades
neuroldgicas}’ 8

En mujeres mayores de 65 afios, la incidencia deed bimilar a la de los varones.
En ellas, la deficiencia de estrogenos asociadar@ehopausia también puede constituir un
factor de riesgo de ITU. En estas personas laidativsexual no representa un factor
predictor de ITU tan importante como en mujeregif@s. Después de un episodio de ITU
baja, la mayoria de mujeres tienen recurrenciagradjgzas y entre un 25 y un 50% tendran

un nuevo episodio en los 12 meses siguientes.
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Se estima que un 4 % de mujeres tienen ITU rederreefinida por cuatro o mas
episodios de ITU en el curso de un Hiida mayoria de recurrencias representan
reinfecciones por un nuevo microorganismo y noitssa

Afortunadamente, la inmensa mayoria de ITU se denshno complicada®,
entendiendo por tales, aquellas que: 1) no presesitaica de ITU alta, como fiebre,
escalofrios o dolor lumbar; 2) no presentan aksgd de infeccidon por microorganismos
diferentes aEscherichia colio de colonizacion renal (debido, por ejemplo, abdies,
embarazo, inmunodepresion, pielonefritis previasacion de sintomas superior a 7 dias o
anomalias estructurales o funcionales del tra¢t@rio).

El 80 % o mas de las ITU bajo estan causadasEparoli y un 5-15 % por
Staphylococcus saprophytiélis Otros microorganismos menos frecuentes Booteus
mirabilis y Klebsiella spp. En sujetos predispuestos pueden estar impscad
microorganismos poco habituales, conmR®seudomonas aeruginosa, Enterococcus,

Corynebacterium urealyticum y Candida.

2.1.2 Bases para la eleccion del tratamiento artitioi:

La eleccion del tratamiento antibiético empiricolde ITU debe tener en cuenta
varios factores. Entre ellos se encuentran la el@ath paciente, el conocimiento de los
microorganismos mas habituales y el patréon locakdistencias a antibioticos (sobre todo
deE. coli). Ademas, debe tenerse en cuenta que el trataorseatbarato, bien tolerado, de
espectro reducido y de la duracion mas corta pasiidra facilitar el cumplimiento y
reducir el crecimiento de resistencias. Desde ealtqpude vista farmacocinético, es
importante tener en cuenta el grado de excrecidal el antibidtico y el tiempo durante

el cual mantiene una concentracion terapéuticaian.o
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Escherichia colies el agente etioldgico responsable del mas déb @@ ITU en el
medio extrahospitalario, y constituye el objetivinpipal de los tratamientos empiriéas
Los patrones de resistencia a este microorganisariany segun la zona geogréfica y su
conocimiento es por tanto necesario para el traatmiempirico de las ITU.

En Espafia, la resistencia Hecolia la amoxilina y el sulfametoxazol-trimetroprim
se estima en el 40-60% y el 25-35%, respectivarfiefité? por lo que estos farmacos han
dejado de usarse empiricamente. Recientementenssohaunicado también proporciones
elevadas (superiores a 23%) frente a cefuroximamoxailina-clavulanic®. La
resistencia a ciprofloxacino es sensiblemente imferen torno a un 168
Afortunadamente, las resistencias a nitrofurantgifesfomicina son muy bajas

Este patron de resistencias de nuestro pais abligaisar las pautas de tratamiento
antibiotico empirico establecidas y a diferencimdie las pautas recomendadas en otros
paises. Debido a que la mayoria de ensayos clis@o® tratamiento antibiético de ITU
se ha realizado en paises con diferentes patranessistencia diferentes al nuestro, la
aplicacion de sus resultados a nuestra practicacalidebe realizarse con cautela. Un
ejemplo de ello es el caso de sulfametoxazol-triopeim, considerado actualmente como
tratamiento de primera linea en otros paises, d@stados UniddS, pero de uso empirico
no recomendado por las guias clinicas de nuesisd.pa

Disponemos de varios grupos de antibioticos Uilesel tratamiento antibiotico
empirico de la ITU no complicada (Tabla 1). Entiwse se encuentran penicilinas,
cefalosporinas y quinolonas. Todos ellos han daestsu eficacia en pautas orales de
corta duracién y son bien toleradb$® En la mayoria de ensayos clinicos los regimenes
de 3 dias tienen una eficacia comparable al trat@mide 7 dias, con la ventaja de un
menor coste y porcentaje de efectos secund@rasia 1). Por este motivo, las pautas

tradicionales de 7 dias de duracion deberian rassr\para casos de ITU complicada o
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situaciones especiales. También se han realizadayes clinicos con monodosis de
quinolonas y betalactamicos, pero éstas son gemengt menos eficaces que las pautas de

3 0 mas dias con los mismos antibiotiftabla 2).

Tabla 1. Ensayos que comparan la duracién de disératamientos con quinolonas en

cistitis no complicadas

Farmaco, duracion (referencia) Pauta corta Pauta larga Valor
Criterios de comparacion dep
N° pacientes| N° pacientes
(%) (%)
Norfloxacino, monodosis vs.3-7did%
Erradicacion 107/130 (82) 127/133 (95) <0,001
Recurrencia 36/127 (28) 18/130 (14) 0,007
Efectos adversos 29/169 (17) 45/157 (29) NS
Ciprofloxacino, monodosis vs. 7 did$
Erradicacion 95/107 (89) 102/103 (99) 0,001
Recurrencia 7187 (8) 6/95 (6) NS
Efectos adversos 24/145 16/146 (11) NS
Norfloxacino, 3 vs. 7 dia¥*
Erradicacion 346/356 (97) | 331/337(98)] NS
Recurrencia 57/357 (16) 29/343 (8) 0,018
Efectos adversos 741436 (17) 80/437 (18) NS
Ciprofloxacino, 3 vs. 5 0 7 dia&"
Erradicacion 340/359 (95) 241/255 (95) NS
Recurrencia 40/289 (14) 38/206 (18) NS
Efectos adversos 119/515 (23) 62/362 (17) NS
Ciprofloxacino, 3 dias, vs. Norfloxacino,
7 dias*
Erradicacion 142/149 (95) 135/141 (96) NS
Recurrencia 19/126 (15) 13/112 (12) NS
Efectos adversos 45/211 (21) 37/213 (17) NS

Tabla modificada de Warren et?al

NS= diferencia no significativa.
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Tabla 2. Diversos ensayos que comparan la duraedtiversos tratamientos con

betalactdmicos en cistitis no complicadas

(Referencia
bibliografica) * Pautas antibiéticas Valor p
Criterios de comparacion Numerde pacientes (%)
Diferentes Diferentes
bltetamicos betalactamicos
oModosis > 3 dias
(34-39)*
Erradicacion 225/293 (77) 227/264 (86) 0,004
Recurrencia 28/147 (19) 14/119 (12) NS
Efectos adversos 25/271 (9) 44/253 (17) 0,024
(40)* Pivmecilinam, Pivmecilinam, 7
3 dias dias
Erradicacion 138/151 (91) 139/148 (94) NS
Recurrencia 15/121 (12) 6/119 (5) 0,04
Efectos adversos 17/174 (10) 18/171 (11) NS
(28) * Erradicacion Amoxicilina, Cefadroxilo, SMZ-TP
3 dias 3 dias 3 dias
Erradicacion 37143 (86) 37/37 (100) 480/ < 0,05
Recurrencia 8/42 (19) 11/32 (34) 6/B9) ( < 0,063
Efectos adversos 13/52 (25) 12/40 (30) 6/48 (35) NS
(41)* Amoxicilina, Sulfadiacina/TMP
3 dias 3 dias
Erradicacion 59/67 (88) 76/76 (100) 0,004
Recurrencia 19/64 (30) 13/75 (17) 0.085
Efectos adversos 16/107 (15) 97107 (8) NS

Tabla modificada de Warren et

SMZ= Sulfametoxazol; TMP= Trimetropin.
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Las quinolonas, administradas en pautas de 3 @iakiccion, han sido objeto de
numerosos ensayos clinicos en los cuales han demlostasas muy elevadas de
erradicacion de cepas e coliy otras enterobacterid$*> A su eficacia hay que afiadir
su excelente tolerancia y facilidad de administna@n una o dos dosis al dia (Evidencia
A). No obstante, la mayoria de expertos europengadidarios de limitar su uso en las
ITU no complicadas y asi frenar la tendencia actieatesistenci4® En caso de usarse
para esta indicacion, recomiendan usar preferemtenias de segunda generacion, que
tienen un espectro suficiente frente a bacteriamgregativas aerobias y reservar las de
tercera para ITU mas grav@sEl norfloxacino ha dejado de ser un antibiétieopdimera
eleccion por el importante porcentaje de resiséenci

Los ensayos clinicos con betalactamicos en pawéds dias son mas escasos, en
comparacién con los publicados sobre quinoltnd§ En la mayoria de estudios, los
betalactdmicos presentaron una tasa ligeramenterndenerradicacion bacteriana y una
mayor frecuencia de reinfecciones que la obsereadajuinolonas y otros farmaédsSe
han publicado buenos resultados terapéuticos caxiaiima clavulanico, pivmecilinam y
cefalosporinas de segunda y tercera generaciomro@ia, cefixima y ceftibuteno)
(Evidencia B). El tratamiento con determinados laetamicos, particularmente
amoxicilina-clavulanico, ocasiona un cambio impot¢aen la flora intestinal y vaginal de
la mujer, lo cual favorece la aparicion de futurBBJ, ademas de molestias
gastrointestinales. Debido a su mayor actividadesaoficroorganismos gram negativos y
su elevado coste, las cefalosporinas de tercerarg@aon deberian reservarse para
episodios graves de ITU.

Uno de los farmacos mas adecuados en el tratanderies ITU es la fosfomicina
trometamol. El hecho de poder administrarse enapanica asegura el cumplimiento del

tratamiento, reduciendo asi el riesgo de resisasndiacterianas. En Espafa, tiene
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actualmente una actividad muy buena frenke eoli, a diferencia de los betalactamicos y
fluorquinolonas, cuya tasa de resistencias se bpadidd* 2> Posee una elevada
excrecion renal, alcanzando unos niveles de atiibi@n orina que con una sola dosis
pueden ser suficientes para el tratamiento de istiisc Ademas, es un farmaco barato y
no suele usarse para otros problemas infecciosmstddo lo anterior, a pesar de su
consolidada actividad durante dos décadas, puedsidemarse como antibidtico de
primera eleccion para tratar empiricamente las b@jds. No obstante, son necesarios mas
ensayos clinicos comparativos con quinolonas ysartibiéticos en pautas de tres tffas
% (Evidencia B)

Una ultima opcién es el uso de nitrofurantoina.n&ida principal ventaja de
presentar una tasa de resistenciBscali muy baj&* %> a pesar de ser un farmaco antiguo,
pero también tiene los inconvenientes derivadosugeefectos secundarios digestivos y
una incomoda dosificacion y duracion del tratanug(dt dias). Por esta razon, muchos la
consideran una opcién poco atractiva (tratamieatsefjunda lined)*° (Evidencia C).

En la ultima década se han publicado varios @ssajinicos que evalian la
eficacia de tratamientos con betalactdmicos y doimas en monodosis3 %89
Desafortunadamente, presentan una eficacia algomyemna mayor tasa de recaidas que

las pautas de 3 o mas dias de duracion, por leequgeneral no se recomiendan en las

guias clinicas sobre ITU.
2.1.3. Conclusiones
La ITU no complicada es una de las infecciones fréientes en la mujer. Es
susceptible de tratamiento empirico con varioaticos en pautas de 3 dias de duracion,

eficaz y bien tolerado. El tratamiento con fosfamactrometamol en monodosis constituye
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una excelente opcion terapéutica, cuyo uso comnilaufrenar el alarmante crecimiento de

resistencias frente a quinolonas y betalactamioosiestro pais.

2.2 CISTITIS COMPLICADAS

2.2.1 Concepto e importancia

La cistitis se caracteriza por la presencia der@ispolaquiuria, miccidon urgente
(sindrome miccional), acompafados a menudo de dolerapubico y orina maloliente.
Alrededor de un tercio de los pacientes con @sgitidecen una infeccion silente del
parénquima renal.

Se entiende por cistitis con factores predisporseateomplicadaaquella que se
presenta en pacientes con anomalias estructurélesionales de las vias urinarias, en los
que requieran cateterizacion permanente del tract@rio, en pacientes con anomalias
metabolicas de base, alteraciones en la inmunidatfecciones por microorganismos
multirresistentes o inusual&¥(Tabla 3).

Algunos expertos también incluyen en este grupocelémpi pacientes que han
sufrido una infecciéon del tracto urinario (ITU) ehultimo mes, o han presentado clinica
de ITU durante mas de un sem&haEn los varones la cistitis debe considerarse miem
como complicada.En el varén joven y de mediana edad una cistitisaesencia de
patologia urolégica o manipulacion de la via uimatebe sugerir el diagnostico de

prostatitis, especialmente si la infeccion urinasaecurrente.
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Tabla 3. Relacion de circunstancias asociadasiatids complicad?

1. Anomalias estructurales
Obstruccion
Litiasis renal
Procedimientos de derivacion urinaria
Catéteres urinarios (incluida la sonda urinaria)
2. Anomalias metabdlicas
Diabetes mellitus
Embarazo
Insuficiencia renal
3. Alteraciones de la inmunidad
Trasplantados
Neutropenia
Sindrome de inmunodeficiencia congénita o adquirida
4. Patégenos inusuales o multirresistentes
Hongos
Micoplasma spp
Pseudomonas aeruginogadtras bacterias multirresistentes

Bacterias formadoras de calcuPoteus spjy Corynebacterium urealyticum

Los pacientes con cistitomplicadagpresentan un riesgo elevado de infeccién por
microorganismos diferentesE coli asi como una mayor incidencia de complicaciones
sépticas (shock séptico, absceso renal, etc.),Ipajue precisan de una evaluaciéon
diagnéstica y un planteamiento terapéutico diferahtle la cistitio complicad&™.

A diferencia de las ITU no complicadas, en muchasos el tratamiento antibiotico
no es suficiente para la curacién del episodio 1y p@ecisas terapias invasivas, incluso
cirugia, para erradicar la infeccion. La presemertacion se limitara al tratamiento
antibiético empirico y por tanto obviara el rest dbordaje diagnostico (laboratorio,
técnicas de imagen, etc.) y terapéutico necespaiasla resolucion del cuadro de ITU.

En el paciente con infeccion urinaria complicadahien E. coli sigue siendo el

agente mas comun, aumenta la incidencia de infec@dr otras enterobacterias,
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enterococo,Pseudomonas aeruginosa y Candida spa. candidiasis urinaria es mas
frecuente en pacientes sondados, diabéticos y rpasigque han recibido tratamiento
previo con antibiéticd$ (Tabla 4).

Ocasionalmente las ITU son polimicrobianas, paditnente en pacientes
portadores de sonda vesical que tienen una vejiga neurdgena o0 una fistula
vesicointestinal o vesicovaginal. En el resto deigrdes el aislamiento de mas de un
microorganismo suele corresponder a una contandinaci

En Espafia, la presencia de sindrome miccional comapy urocultivos

repetidamente negativos obliga a descartar la ¢culwesis.

Tabla 4. Etiologia de las cistitis complicadas

ITU sin factores de riesgo de infeccion por ITU con factores de ries§de infeccién por

microorganismos resistentes microorganismos resistentes
Escherichia coli E. coliproductor de betalactamasas
Klebsiella spp. Klebsiellaproductora de betalactamasas
Proteus spp. Pseudomonas aeruginosa
Staphylococcus saprophyticus Enterococcus spp.

Staphylococcus aureus
Estreptococo del grupo B
Candida spp.

Otras bacterias y hongbs
Polimicrobiand

a. Manipulacion urolégica reciergenda uretral, tratamiento antibiético previo, atién adquirida en el
hospital.

bHaemophilus influenzae, Gardnerella vaginalis, Mpfasma hominis, Ureaplasma ureayicum,
Corynebacterium urealyticum

c. Mas frecuente en pacientes cgigav@eurdégena o con una fistula vésico-intestinatsicovaginal

Tabla modificada de Pigrau efl

2.2.2 Bases para la eleccion del tratamiento artitioi

La eleccion del tratamiento antibiotico empiricolae ITU debe tener en cuenta el

patron local de resistencias a antibiotic&scherichia colies el agente etiolégico
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responsable de mas del 90 % de ITU en el medialespitalario y constituye el objetivo

principal de los tratamientdé

2.2.3 Conclusiones

El tratamiento antibidtico inicial de las cistittdmplicadasdebe basarse en las
circunstancias concretas del paciente. En todoxdsss deben emplearse antibiéticos
bactericidas, con eliminacion preferentemente rgnélaja toxicidad y, en infecciones
parenquimatosas, con concentraciones bacteriggldares y séricas.

Los regimenes mencionados en esta revision aludkn astitis en pacientes
inmunocompetentes. La presencia de sintomas sugestie sepsis (fiebre elevada,
hipotension, deterioro del estado general, etcdedTU alta obligarian a un abordaje
terapéutico diferente.

La mayoria de pautas terapéuticas actualmente sigsda este tipo de ITU son
empiricas y de eficacia no suficientemente probdehjdo a que los ensayos clinicos
sobre ITU suelen realizarse en pacientes con isisiit complicad&é (generalmente
mujeres en edad fértil). Los ensayos clinicos pallbs en pacientes con cistitis
complicadasuelen ser de disefio abierto e incluyen pocoepiad* ' Por este motivo, la
eleccion del tratamiento antibidtico se basa ppalohente en las recomendaciones de
expertos y Conferencias de Consenso (Evidencid'®)> En todos los casos es obligada
la realizacion de un urocultivo antes e iniciartratamiento antibidtico empirico, cuyos
resultados orientaran la eleccion antibidtica dfie

La mayoria de expertos recomienda usar inicialmkstenismos antibiéticos que
en las ITU no complicadas, prolongando el tratatoielurante 7-10 dias, dado el mayor

porcentaje de recidivas con las pautas mas chmagpacientes diabéticos no requieren un
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abordaje diferente, salvo que se asocien otroorEgto complicaciones de la via
urinarid®’". En los pacientes portadores de sonda vesicalgmemte, deberd cambiarse
ésta (si no es posible retirarla) como parte dgghtniento. Si el paciente presenta buen
estado general, se usara preferentemente la ViabEmtae los antibioticos comunmente
recomendados se encuentran cefalosporinas de segyndtercera generacion,
fluorquinolonas (ciprofloxacino, levofloxacino ylekacino) y amoxicilina-clavulaniéd

74'

En el varon no existen estudios que hayan evallsadbticacia de pautas cortas (3
dias) y se aconseja tratar la cistitis durante di44. Dada la escasa penetracion prostatica
de la mayoria de antimicrobianos se dara prefememtas quinolonas y como alternativa al
cotrimoxazof®.

En casos de cierta gravedad puede ser necesatratahiento inicial por via
endovenosa y el uso empirico de antibidticos capdeeeliminar facilmente infecciones
parenquimatosas, como los aminoglucésidos, mordwtacts, cefalosporinas de tercera y
cuarta generacion, fluorquinolonas y carbapefi&ffis

En aquellos pacientes que han sufrido una maagmr urolégica reciente, han
adquirido la ITU en el hospital o presentan unatrobsion de la via urinaria, debe
sospecharse la implicacion de& coli o Klebsiellaproductoras de betalactamasas o
Pseudomonas aeruginas&n estos casos suele recomendarse un tratameempdrico
parenteral con antibioticos que cubran este espatutrobioldgico (aztreonam, imipenem,
ceftazidima, cefepime, etc®’>"*"®hasta disponer de resultados microbiolégicos que

orienten la continuacion del tratamiento antibidtic
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2.3 ITU EN MUJERES POSTMENOPAUSICAS

2.3.1 Concepto e importancia

La prevalencia de bacteriuria en mujeres aumemdacedad, encontrandose en el
20 % de las mujeres mayores de 65 afios y en ma® délde las mujeres mayores de 80,
porcentaje que se eleva hasta el 50% en pacieoseitdlizadad®®:

La incidencia de cistitis en mujeres tras la mensj@ase estima entre el 10-40 %

8182 gjendoEscherichia coli(75% de los casos) Broteus mirabilislos microorganismos
mas frecuentemente aislaffo¥ otros microorganismos también implicados:
EnterobacteyKlebsiellg Serratia y Pseudomons{®
Tras un primer episodio de ITU el riesgo de reqwias es del 13 8% Las

cistitis recurrentes y complicadas son mas fre@seatmedida que aumenta la edad de la
mujer, debido sobre todo a trastornos localestgreisos, como la menopausia.

Los factores que hacen que las mujeres tras la paes@ sean mas susceptibles a la
ITU son diverso§*#*
* Riesgo incrementado de contaminacion debido a tiremrcia urinaria y fecal.
* Ladisminucion de estrégenos, que produce:

o Disminucién de la produccion de glucégeno a nietlepitelio vaginal, que
da lugar a una disminucién de la poblaciorLdetobacillus lo que produce
un aumento del pH vaginal, favoreciendo asi elemkcimiento de otros
microorganismos como &lscherichia coli

o Atrofia urologica, con disminucién del tono vesjcalimento del volumen

residual postmiccional y prolapso vesical o uterino

o Incontinencia de urgencia.
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o Picor y sequedad vaginal que producen lesiones emucosa, ya sea por
rascado, por las relaciones sexuales, o las exjpboes uroginecoldgicas.
» Disminucion de la inmunidad celular.
* Los partos que producen dafios en los mecanismgspete del suelo pélvico:
cistocele y rectocele.
« La presencia de enfermedades coexistentes:
o Diabetes.
o Accidente Cerebrovascular Agudo con la consiguipgtdida de control de
esfinteres y del nivel de conciencia.

Mientras que los microorganismos no difieren sdesibnte de unas zonas a otras,
las tasas de resistencia microbiana han sufridoitaptes variaciones, por lo que el
tratamiento empirico de las ITU en el medio extsgitalario requiere la constante
actualizacion de la sensibilidad microbiana de daaz Asi se constata en Espafia un
incremento de resistencias dél coli a las quinolonas que supera ampliamente las
comunicadas en otros Paises Europeos y EEUU.

Las mujeres mayores muestran a menudo diferenpuesta al tratamiento y los
factores que influyen en ello son:

» Disminucion de la funcion renal.

e Disminucion de la masa corporal.

» Enfermedades concomitantes.

» Polimedicacion, que conlleva riesgo incrementadmtdgaccion y toxicidad.

Estos factores deben ser tenidos en cuenta patmelaje del tratamiento empirico de

las ITU en mujeres mayoré%
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2.3.2. Bases para la eleccion del tratamiento iatitb

No se han encontrado diferencias en el uso de @ntibianos en las ITU de mujeres
mayores con respecto a los utilizados en las p@sigovenes; en los ensayos clinicos
revisados se utilizaron distintos antibioticos: rdobxazol, Fosfomicina, Cefalexina y
varias Fluorquinolonas. El microorganismo mas femtemente aislado es Escherichia
coli. El conocimiento de los patrones de sensibilidadc&da zona permitira aplicar el
tratamiento empirico mas adecuado.

Estudios sobre ITU extrahospitalaria realizadoEspafi®®®’, en mujeres jévenes y
mayores, encuentran:

» Altas tasas de resistenciatecoli a: Quinolonas, Cotrimoxazol y Ampicilina.

* Bajas tasas de resistencia a: Fosfomicina y Nitaofioina.

» Excelente sensibilidad a: Amoxicilina-Clavulanic@efixima, Cefuroxima vy

Aminoglucésidos.
Respecto a la duracion del tratamiento, la mayteils autores recomiendan 3 dias de

tratamiento en ITU no complicada en mujeres jéveardas mayores la situacion no esta

clara.

2.3.3. Conclusiones preliminares

« Un meta-anélisi§® realizado por Lutters y Vogt-Ferrier orientadosaablecer la
duracién éptima del tratamiento en este grupo demes, establece las siguientes
conclusiones:

o El tratamiento antibiético con dosis Unica es memfsctivo que los

tratamientos de mas duracion (3-14 dias).
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o Las diferencias encontradas entre tratamiento ¢8rtbdias) y largo (7-14
dias) no son significativas.
o No se ha podido determinar la duracion Optima ehiniento, el nimero

de estudios incluidos y el tamafio muestral fuergod

2.4 PROSTATITIS

2.4.1 Concepto e importancia

Se ha estimado que la mitad de los varones sufostaitis a lo largo de su vida.
Los estudios epidemiologicos mas rigurosos, corsidena prevalencia entre el 5-10% de
la poblacién masculina, con un importante impactse calidad de vida y en la consulta
urologica (la cuarta parte de la consulta del wad)o Solamente en un 5-10 % de las
prostatitis se alcanza un diagnostico bacteriotbdi@ble y se dispone de terapia
antimicrobiana basada en la metodologia habituebntrastada en patologia infecciosa
(estudios de aislamiento y sensibilidad antimiciob). Para el resto de los enfermos, la
situacion sigue siendo de desconocimiento de lapa&tbgenia, incertidumbre en el
diagnéstico, indefinicién de la historia naturdtystracion en el tratamientd

La magnitud del problema y el reconocimiento da s#iuacion de confusion, ha
llevado a que de forma colegiada (comités de eapertonferencias urologicas de
consenso) se hayan adoptado nuevas definiciongsriag diagnosticos y se hayan
sefialado las necesidades en investigacion comoo pdmt partida, que seguramente
acabaran fructificando en una doctrina mas firme.

Sin embargo hasta el presente, la mayor parte des esonocimientos y

recomendaciones terapéuticas no han sido validadasalificados mediante ensayos
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clinicos controlados, disefiados con rigor y amplameanos muestrales, aleatorizados y
comparativos®.

Posiblemente aun es prematuro todo intento poiblesexr una guia clinica de
manejo de la prostatitis sustentada en pruebagif@amente irrefutables, pero en la
practica tiene interés recoger el modelo de comdd@gndstica y terapéutica aceptada
mayoritariamente.

A la espera de estudios mas rigurosos, la mayte parlas recomendaciones que a
continuacion se expresan, surgen de la revisidiografica reciente, con especial énfasis
en los informes de conferencias de consenso yastdel opinidn de expertos, comités y

autoridades en la materta

2.4.2 Clasificacion diagnostica de la prostatitis

Se trata de un conjunto heterogéneo de enfermedamlesempre infecciosas,
muchas de ellas de etiologia desconocida, conafloheomun de inducir un conjunto de
sintomas dolorosos, irritativos y obstructivos meli@s al tracto genito-urinario y periné,
acompafados o no de disfuncion sexual. La preséntakinica puede ser aguda vy febril o
mucho mas comunmente episodica y fluctuante dudang®s periodos de tiempo, por
definicion mas de tres meses para calificarse dstaitis cronica. Aproximadamente solo
el 5-10 % de todas las prostatitis tienen una agial bacteriana bien definida, mientras
que la especulacion etiolégica rodea al 90-95 %ades restantes.

La clasificacion diagnoéstica tradicional basada lantécnica de localizacion
segmentaria de Meares y Stanfdyha sido recientemente actualizada, al reconodarse
existencia de formas asintomaticas detectadas t@ufanevaluacion de otros procesos.

Ambas clasificaciones (tabla 5) dependen de lauaea&n microscopica y microbiologica
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de especimenes prostaticos diversos (secrecionapecasy orina postmasaje, biopsia

prostatica o semen).

Tabla 5. Clasificacion de la prostatitis

e, . 9 Clasificacion por categorias (National
Clasificacion tradicional Institutes of Health, 1995
Prostatitis bacteriana aguda Categoria I: Prostatitis bacteriana agudp
Inflamacion aguda bacteriana de la glandula Categoria Il: Prostatitis bacteriana
prostatica. crénica o recurrente
Prostatitis bacteriana crénica: Categoria lll: Prostatitis cronica no

Idem de caréacter cronico o ITU recurrente  bacteriana

Prostatitis cronica no bacteriana Trastorno  Sindrome doloroso pélvico crénico

inflamatorio de causa desconocida Categoria IllA : caracter inflamatorio*

Prostatodinia: Trastorno no inflamatorio que Categoria II1B: caracter no inflamatorio

cursa con dolor pélvico y sindrome miccional Categoria IV:Prostatitis inflamatoria

(polaquiuria y disuria) asintomatica, demostrada por biopsia ¢
leucocitos en semen

* Leucocitos en secreciones prostéaticas, semeB @ércer frasco de orinall® por campc

0 >1000pL

Ademas de esta clasificacion, los National Insgubf Health han promovido un
cuestionario acerca de los sintomas de la prastaiitn el fin de estandarizar a los
pacientes antes de su entrada en ensayos clinipagayfacilitar su ulterior seguimiento

mediante un indice de morbilidad y de calidad de del paciente.

a) PROSTATITIS AGUDA

La entidad mas sencilla de diagnosticar y tratgsreducida en la mayor parte de
los casos por bacilos gram negativos, los mismogaidégenos que ocasionan infecciones
del tracto urinario. Se aiskscherichia coliel 80% de las veceBseudomonas, Klebsiella,

Proteus, Serratieen el 10-15 % de casosbEnterococcus faecalisn un 5-10%. Rara vez
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Staphylococcus aureupuede ser el responsable de casos nosocomialegerytea
productores de uretritis por transmision sexuskigseria gonorrhoeae, Chlamydia
trachomatis etc.) pueden causar prostatitis aguda en vajéneses™* %

Es una entidad de facil diagnostico por la comhéracdde un sindrome febril
agudo, sintomas irritativos y/o obstructivos datto urinario inferior, y tacto rectal con
prostata agrandada y dolorosa. EI masaje prostésitéo contraindicado y el diagnostico
etioldgico se basara en los cultivos de sangréng &t

Con frecuencia el paciente deberd ser hospitalizadmtado con antibioticos
endovenosos, empiricamente dirigidos a los agestesales, basado en los resultados de
los cultivos y antibiograma. La intensa inflamactinla préstata permite asegurar buenas
concentraciones tisulares del antibiotico cualguagre sea su grado de penetrabilidad y la
respuesta es habitualmente buena.

El tiempo de tratamiento recomendado oscila ertéesémanas a fin de evitar
secuelas (absceso o prostatitis cronica) por lopgwea lograr un tratamiento secuencial
apropiado se consideran las quinolonas como lasiéintos de eleccion, en el caso de que
toleren la via orat®: Ciprofloxacino 500 mg/12 h durante 28 di8su Ofloxacino 200
mg/12 h durante 28 dia¥*!%® En pacientes que requieran terapia parenteral se
recomiendan los antibiéticos que cubran los migaoismos mas probabléd’ asi
cefalosporinas de amplio espectro como cefuroxisgfptaxima o ceftriaxona mas
gentamicina y cuando exista una mejoria desde mopde vista clinico puede pasar a
terapia oral de acuerdo con las sensibilidades.

En casos de alergia se puede utilizar CotrimoxdZMP-SMX) 960 mg/12 h
durante 28 did® o Trimetroprim 200 mg/12 horas durante 28 diassegjuimiento con
vigilancia de las secreciones prostaticas deberdesal menos 6 meses, para garantizar la

ausencia de evolucion a la cronicidad. Una malpuessta inicial al tratamiento antibiético
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debe sugerir el desarrollo de un absceso prostagispecialmente en pacientes con

enfermedades debilitantes o manipulacion de laswiaarias.

b) PROSTATITIS BACTERIANA CRONICA

En este caso la etiopatogenia también va unidaliimegamente con infeccion de la
glandula prostatica. En conjunto son los mismosrgoiganismos de las formas
infecciosas agudas.

Esta entidad es propia de varones de edad avaryzséaresenta como infecciones
urinarias recurrentes o bien como episodios repatitde exacerbacion aguda de la
prostatitis. Otros pacientes manifiestan sintomadisiinguibles de la prostatitis no
bacteriana: dolor perineal y suprapubico, disunehaquiuria.

El diagnostico se basa en la prueba de localiza@gmentaria de los cuatro vasos,
alternativamente en los estudios pre y posmasaja gedstata y en la opinion de otros
autores en el estudio del eyaculado. Por cualguerastas pruebas se demostraria un
excesivo numero de leucocitos y de bacterias ubgeags.

El tratamiento de eleccidn consiste en la admegsin de una quinolona tal como
191 Ciprofloxacino 500 mg / 12 h durante 28 df%s'°* Ofloxacino 200 mg / 12 h durante
28 dias'® o Norfloxacino 400 mg / 12 horas durante 28 dfas

En pacientes con alergia a las quinolonas se recwlai Minociclina 100 mg/ 12 h
durante 28 dias®® o Trimetroprim 200 mg / 12 horas durante 28 diaotrimoxazol
(TMP-SMX) 960 mg / 12 horas durante 28 difs

Si se utiliza la Minociclina es necesario realizest de sensibilidad antibiotica
puesto que muchos patdgenos urinarios son ressteAtgunos estudios que utilizan

Trimetroprim o Cotrimoxazol han dado 90 dias déatréento™*’. Algunos estudios han
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utilizado tratamientos de duracién 90 dias o rHas®***

pero no se han mostrado
superiores a los 28 dias.

Es dificil realizar recomendaciones basadas ewnitkeecia dado que la mayoria de
los estudios incluyen un namero pequefio de pasiente son comparativos, definen de
forma diferente el concepto de prostatitis baaterierdnica, no tienen grupo placebo, usan

diferentes dosis de antibidtico durante tiemposrdiites, utilizan diferentes criterios de

éxito terapéutico y tienen diferentes periodosetgigniento.

c) PROSTATITIS ABACTERIANA/ SINDROME PELVICO

No existen tratamientos universalmente efectivosa parostatitis abacteriana
cronica/sindrome pélvico. La falta del conocimiedi® la etiologia de estas entidades
determina que no existan recomendaciones espa&cifidas tratamientos se basan en
prueba/fallo. Existen revisiones sistematicas @¢hmiento de estas entidad&s A pesar
de los cultivos negativos algunos clinicos pruednatibiéticos inicialmente para cubrir una

él4-1l8

infeccidn oculta. Ello puede ser efectivo en algupaciente aunque ello no implica

que el problema fuese genuinamente infeccioso.

2.4.3 Bases para la eleccion del tratamiento artitioi.

Los antibidticos curan la prostatitis aguda baatexiy pueden resultar de utilidad
en algunos enfermos con prostatitis cronica, pargemeral esta entidad continda siendo
un reto terapéutico, dificil de erradicar.

Como norma general la eleccion del antimicrobiaeobasara en el organismo

aislado, en la sensibilidad antimicrobiana y efatenacocinética del antibiético en el seno
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de las caracteristicas particulares del tejidotatie® inflamado. La aplicacion de estos
principios basicos se realiza con facilidad enr@statitis aguda donde ademas, la mayoria
de los antibidticos alcanzan niveles terapéuticosek tejido prostatico intensamente
inflamado.

En las formas crénicas con cultivo negativo sucémecontrario, la terapia
antibiotica se prescribe por lo general empiricamententando dar cobertura frente al
mas amplio grupo de agentes patdgenos tipicopicadi (habituales e infrecuentes) y la
difusion del antimicrobiano es critica a la horadd&erminar su eficacia.

La mayor parte de los antibioticos existentes astifrente a bacilos gram negativos
penetra con dificultad en el tejido prostéatico. dapacidad de difusion hacia el tejido
prostatico viene determinada por distintas vargble

« Tamafo molecular y elevada solubilidad lipidica

» [Escasa unidn a las proteinas plasmaticas

» Grado de ionizacion o disociacién (pKa) plasmadstata favorable.

* Gradiente de pH adecuado que permita el atrapami@nico del antibiético al pH

tisular prostético.

La permeabilidad de la barrera secretora prostéitic& una especial importancia en
las formas cronicas con escasa inflamacion y flaidalino, mientras que pierde valor en
las intensas y difusas inflamaciones agudas deSkigia.

Si a ello le afiadimos la necesaria actividad frankes uropatégenos mas habituales,
nos encontramos con que pocos antibidticos cumpdstos requisitos. Las
fluoroquinolonas tienen especiales ventajas enastgexto, por su bajo peso molecular,
alta liposolubilidad, baja union proteica, excetepénetracion en el tejido prostético y por
disponer de dos o0 mas valores de pKa (iones dgmlar'zwitterions" funcionales a pH

acido o basico indistintamente).
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Las quinolonas fluoradas (ciprofloxacino, ofloxagitevofloxacino) son sin discusion,
la terapia de eleccion consensuada, con los mejesesdtados en los ensayos clinicos y
estudios abiertos, en ausencia de amplios ensaygsacativos con otros antibiéticos.

Los antibidticos betalactamicos y los aminoglucosicho se recomiendan en la
prostatitis cronica a pesar de su reconocida eficsbre bacterias gram negativas, debido
a su escasa penetracion tisular, dificultades parmpleo oral y ausencia de bibliografia
que les avale. Las tetraciclinas y macrolidos imarate deben considerarse en situaciones
etiologicas atipicagdhlamydia, Mycoplasma

El cotrimoxazol ha sido ampliamente usado aunqueprebable que no aporte
especiales ventajas sobre la trimetoprima solacque desventaja ha sido objeto de muy
escasos estudios controlados. No obstante, loka@ss obtenidos con estos farmacos han
resultado globalmente inferiores a los obtenidas ftworquinolonas (aunque no existen
ensayos comparativos ni estudios de metaanalibigcpdos).

Graficamente los resultados de cotrimoxazol emaghmiento de la prostatitis cronica
se han resumido en: un tercio de curaciones a lplggo, un tercio de mejorias con
recaidas y un tercio de fracasos. Ademas las vamex locales de sensibilidad
antimicrobiana podrian hacer que estos farmaco#tasen menos utiles en Espafa.

La duracion del tratamiento antibiotico es motieoabntroversia, se han recomendado
ciclos entre 2 y 12 semanas (habitualmente enyré 4emanas). Esto es debido a que las
bacterias se agrupan en pequeiias microcolonias @ofundidad del tejido prostatico, en
ocasiones protegidas por microcalculos o biopeli€tdlime”) o bien por su localizacion
primitivamente intracelular y en un tejido cronicarte desestructurado, por lo que la
llegada del antibiotico es dificil. Sin embargo eebexistir importantes razones
individuales de eficacia y beneficio demostrados mantinuar un tratamiento hasta tres

meses o incluso con caracter supresor a largo pi&zo*1°% 180, 181, 183
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2.4.4. Conclusiones.

Lo fundamental en el tratamiento de las prostattisnicas es el uso oral de
antimicrobianos, siendo los mas efectivos las damas y el TMP-SMZ. EIl resto de
antimicrobianos administrados por via oral penepaco en el tejido prostatico. Cursos
mas prolongados de tratamiento antibiotico ofrenejores tasas de curacion, las recaidas
no son infrecuentes.

1.- Las causas de recaida son la pobre penetraciéel tejido prostatico de la
mayoria de los antimicrobianos y el secuestro bacte Tan solo los antimicrobianos
solubles en lipidos, no ionizados de pequefio tamadiecular que no se unen a proteinas
plasmaticas son capaces de difundir a través deliep

2.- Los antimicrobianos que penetran de forma rfiéazeen el fluido prostatico tal
como las fluoroquinolonas y TMP-SMZ son tratamisnédicaces frente a la prostatitis
bacteriana.

3.- El tratamiento debe guiarse en cultivos uroarkEl fracaso de un curso inicial
de tratamiento debe orientarnos a establecer curmsms prolongados. Los mejores
resultados se observan con tratamientos de 12 ssnyael cumplimiento es dificil si se da

durante periodos mas largos.
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2.5 PIELONEFRITIS

2.5.1 Concepto e importancia

La Pielonefritis es una infeccion del tracto urioasuperior. Por su evolucion
temporal pueden distinguirse dos formas, la PidltiseAguda y la forma Cronica. El
diagndstico de la primera es clinico y el de lauseg, radiolégico. En lo sucesivo
hablaremos exclusivamente de la primera.

La Pielonefritis aguda se trata de un sindromeicdircaracterizado por fiebre,
dolor en flancos y asociado a molestias urinafias.un sentido mas estricto se puede
considerar conceptualmente a la Pielonefritis agedano los sintomas y signos
anteriormente descritos y acompafados de bactesignificativa e infeccion aguda del
rfnon. La caracteristica histologica patognomoné&sa la necrosis con supuracion o
formacion de abscesos dentro de la sustancia enatle ocasionar, aunque rara vez en la
actualidad, infecciones metastasicas y sepsis gleragta. Esta Ultima es mas frecuente en
casos de presencia de calculos y pacientes diabégtic

Ninguna prueba permite identificar con especifididatal si el tracto urinario
superior esta involucrado en un cuadro infecci@mmtro de estas pruebas se incluyen el
urocultivo, hemocultivo (suelen ser positivos enlét25% de los casos), analisis del
sedimento urinario y pruebas de imagen como larafiaintravenosa, la tomografia
computerizada (habiéndose comprobado una corralaitable entre la extension de las
lesiones y la severidad del cuadro clinico), ydaonancia magnética con gadolinio y

ecografia.
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Escherichia coli es el responsable de mas del 75% de las infecciones
extrahospitalarias. Otros bacilos gram negativokiyendoKlebsiellay Proteusson en su
conjunto responsables del 10-15% de las restamfssciones urinarias.

En las infecciones recurrentes del aparato urinaibre todo en presencia de
anomalias estructurales del aparato urinario, pentes mas frecuentes sémoteus
PseudomonaxKlebsiellg diversas especies @mterobacter enterococos y estafilococos.
También es frecuente aislar numerosos microorgasisgn la orina.

En el caso de infecciones hospitalarias es freeuardlar Proteus Klebsiella
EnterobacterPseudomonas sppstafilococos y enterococos.

Los microorganismos anaerobios rara vez son pabdgeara las vias urinarias. Los
hongos, en especi@landidg se hallan en pacientes con catéteres permargpreagciben

tratamiento antimicrobiano.

2.5.2 Bases para la eleccion del tratamiento artitioi

Ademas de las medidas sintomaticas y terapéutieala e&tnfermedad de base que
pudiesen presentar los pacientes con Pielonedigiigla, hay que abordar dos aspectos de
interés:

* Indicacién de ingreso.

» Eleccion de antimicrobiano.

Con respecto a la indicacion de ingreso es evidgmtecuando el paciente presenta una
intolerancia oral o aparecen complicaciones dedaip infeccion, es necesario el ingreso
hospitalario, pero existen otras situaciones, ctanpwesencia de leucocitosis, discreto fallo
renal, alteraciones electroliticas etc. que coalewna importante variabilidad en la

decision del ingreso hospitalario. En lo refereatka eleccion de antimicrobiano parece
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que existe homogeneidad en la prescripcion del misendo los mas usados el
cotrimoxazol y las fluorquinolonas (concentraciomggarrenales altas y buena tolerancia).
La duracion optima del tratamiento sigue siendaudida, aunque se recomienda de 10 a
14 dias. En caso de usar antimicrobianos intrawsndss mas utilizados han sido
ampicilina, amoxicilina/clavulanico, aminoglucossdgy cefalosporinas. Algunos se han
desechado por su ineficacia frenteEa coli. Otra cuestion es el tiempo que deben
emplearse hasta pasar a la via oral, habitualneete 1 y 4 dias.

Por ultimo y con el fin de corregir bacteriuriasné@maticas que puedan deparar una
nueva recaida, se preconiza la realizaciéon de emonaultivo de orina, siendo variable el
momento de ejecucion, desde la finalizacion déhmnéento hasta un mes post-tratamiento.

A continuacion se exponen en la tabla siguienténtds ensayos clinicos en los que se
comparan fluorquinolonas orales: ciprofloxacingjfgexacino, rufloxacino, norfloxacino;

y otros antibidticos intravenosos como terapéuteainicio: cefuroxima, ceftriaxona,

ertapenem, imipenem, piperacilina (tabla 6).
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Tabla 6. Distintos ensayos clinicos en los queosgparan fluorquinolonas orales y otros

antimicrobianos intravenosos

Las conclusiones estan basadas en la respuesiza ¢firmicrobiologica de los agentes

11

11%

utilizados.
Primer Tipo de Pacientes estudiados y Conclusién
Autor Estudio Antimicrobianos
Afo
Le Conte | Randomizado.| 118 mujeres. 2 grupos, uno de 60 y otrdNo diferencias con
20012 Multicéntrico. | de 58. Pielonefritis no complicada. respecto al beneficio
Doble ciego. | Comparan una dosis de Tobramicina i.\?“mco'
+ Ciprofloxacino vs Ciprofloxacino +
Placebo.
Sanchez | Randomizado.| 144 mujeres. 2 grupos, uno de 72 recipfdo diferencias en
20022 dosis de 1 g de ceftriaxona iv vs otro decuanto a resolucion d
72 recibia una sola dosis de 1 g de la clinica 'y
ceftriaxona iv seguida de cefixima oral. negativizacion del
cultivo.
Cronberg | Randomizado.| 171 pacientes. Los pacientes eran No diferencias aunqu
200122 Multicéntrico. tratados |n|C|,aImente con cefuroxima iy mas efec?os
y a los 2-3 dias pasaban a un grupo epsgcundarios en el
Doble ciego. | que se trataban ceftibuteno 200 mg dosgrupo ceftibuteno.
veces al dia o norfloxacino 400 mi
Talan Randomizado. | 255 mujeres. 2 grupos, uno con 128 | Mejor resultado el
20002 Multicéntrico. recibian 7 dias ciprofloxacino a dosis dgrupo de

Doble ciego.

500 mg cada 12 horas, seguido de 7 ¢

de placebo y precedido de dosis inicial o

no de 400 mg iv de ciprofloxacino; otrg
con 127 recibian 14 dias de trimetopri
sulfametoxazol a dosis de 160/800 mg
cada 12 horas, precedidoonode 1 g
ceftriaxona iv.

iagprofloxacino.

D
m-

de
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Autor Tipo de Pacientes estudiados y Conclusién
Afio Estudio Antimicrobianos
Moreno- | Randomizado.| 126 pacientes. Un grupo de 61 recibignNo diferencias en la
Martinez cefixima 400 mg dia en una sola dosig respuesta clinica 'y
1998* durante 12 dias vs otro grupo de 65 | recurrencias.
pacientes gque recibian amoxicilina 1 ¢
oral mas netilmicina 4mg/Kg/dia en una
dosis im durante 5 dias seguidos de 7
dias de tratamiento eligiendo el
antimicrobiano dependiendo de la
sensibilidad del aislamiento del cultivol
Jiménez- | Randomizado.| 258 pacientes. 97 tratados con No diferencias
Cruz Multicéntrico. | ertapenem 1 g una vez al dia vs 53 cgnsignificativas en
20028 Doble ciego. | ceftriaxona 1 g una vez al dia. Despuéscuanto al antibiotico
de 3 dias los pacientes que tenian una elegido al inicio del
buena respuesta se pasaban a un agerttatamiento y similar
oral. perfil de seguridad.
Cox Randomizado. | 372 pacientes. Compara 189 tratados| No diferencias
2002° Multicéntrico. | con gatifloxacino 400 mg vs 183 significativas en la
Doble ciego. | tratados con ciprofloxacino 500 mg 2 | eficacia clinica y
veces al dia, durante 7-10 dias. erradicacion
Naber Randomizado. | 237 pacientes. Dos grupos, uno con 1Mo hubo diferencias
2002° Multicentrico. | pacientes asignados a piperacilina y otnoor su eficacia clinica
Doble ciego. | con 166 pacientes asignados a y microbiologica.
imipenem.
Bach Randomizado.| 110 pacientes. Dos grupos. Uno recibe No diferencias en
19952 Multicentrico. | 200 mg/dia de rufloxacino y otro 500 | cuanto a eficacia
Doble ciego. | mg/2 veces al dia de ciprofloxacino. | clinicay
bacterioldgica.
Tomera Randomizado. | 592 pacientes. 159 asignados al grup® Ne hubo diferencias
2002* Multicentrico. | ertapenemy 171 al de ceftriaxona. en el tratamiento

Doble ciego.

Ambos recibian tratamiento durante u
minimo de tres dias con esos agentes
posteriormente cambiaban a un agent
oral.

ninicial, bien tolerados
y perfil de seguridad.
<]
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2.5.3 Conclusioné8
Nivel de evidencia Al

* En mujeres jovenes no embarazadas sin alteraca®mid@sacto urinario 14 dias de

terapia antimicrobiana es apropiada
Nivel de evidencia All ; casos leves moderados:

» 7 dias de tratamiento suelen ser suficientes ecaless leves o moderados

e Los casos leves pueden ser tratados con antimigrobiorales

* Se recomienda el uso de fluorquinolonas

Nivel de evidencia BII.
« Sise conoce la susceptibilidad del microorganignragtoprim-sulmetoxazol
Nivel de evidencia Blll; casos graves:

» Los casos graves han de ser hospitalizados y ¢tamh fluorquinolona parenteral,
aminoglucésido asociado o no a ampicilina, o cefadoina de amplio espectro
asociada 0 no a aminoglucésido.

* Si el agente etiolégico probable es una bacteraangpositiva, amoxicilina o
amoxicilina-clavulanico puede ser usado solamer8e.el causante es un

microorganismo gram-positivo, ampicilina-sulbactaon o sin aminoglucésido

2.6 SEPSIS DE ORIGEN URINARIO

2.6.1 Concepto e importancia.

La sepsis es un proceso frecuente y grave. En EEsHldalcula que cada afio se
producen un total de 400.000 casos de sepsis, cammortalidad del 35 al 45%. Las
infecciones urinarias representan un porcentajeifgigtivo de los cuadros sépticos de

|126

origen comunitario. En un estudio multicéntrico |ll¥s et al~"realizado en unidades de
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cuidados intensivos de Espafia, encontraron qued,8%l de sepsis adquiridas en la
comunidad fueron de origen genitourinario.

La sepsis urinaria afecta a sujetos con litiasisania, obstruccion de vias urinarias,
enfermedad renal previa o inmunodeficiencias, taeso diabetes mellitus, cirrosis
hepatica, tratamiento con corticoides o lupus mt®so sistémico. Las infecciones
urinarias complicadas (es decir aquellas que sdupem ante situaciones como presencia
de catéteres, procedimientos invasores en las wiagarias, anomalias anatdmicas o
funcionales, litiasis, obstruccion, inmunosupresiénfermedad renal o diabetes) suelen
estar producidas por microorganismos adquiridosekrhospital, y con frecuencia
resistentes a los antibioticos. Los patdégenos teaidabituales sorEscherichia col
Klebsiella, Proteus, Serratia, Pseudomonas, Enteros,y StaphylococcuskEl espectro
clinico de las infecciones urinarias complicadaaredn desde la cistitis leve a la sepsis

grave'?’.

2.6.2 Bases para la eleccion del tratamiento artitioi

La seleccion de antibidticos empiricos para ehimaénto de la sepsis de origen
urinario adquirida en la comunidad se realiza dm&empirica, si es posible con la ayuda
de una tincion de gram de la orina, y se basa eorecimiento de los patdgenos que
suelen producir estas infecciones y en las resistera los antibidticos que presentan en
cada area.

Las Guifas Clinicas de la Sociedad Americana derfeféades Infeccios&§ no
contemplan la sepsis urinaria como una categopgacéta en sus Guias Clinicas sobre
infecciones urinarias, pero en sus recomendacisole® el uso de antimicrobianos en las

pielonefritis aconsejan 3 pautas de antibidticaa @ casos que requieren hospitalizacion
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(entre los que se encuentran aquellos con sepsia):.quinolona por via parenteral, un
aminoglucésido con o sin ampicilina, y una cefatws@ de amplio espectro (evidencia
B,Il). Si se identifican cocos gram positivos seamienda utilizar ampicilina-sulbactam
con o sin un aminoglucosido (evidencia B,lII).

En pacientes con sospecha de sepsis de origemiorsgaaconseja la hospitalizacion y
el tratamiento inicial con antibiéticos por via @ateral. Otras pautas comunmente

utilizadas en EE.UU. para tratar las sepsis urdsason"

Imipenem

» Ceftriaxona.

* Ampicilina mas un aminoglucdésido.

* Quinolona: ciprofloxacino u ofloxacino

* Ticarcilina/clavulanico

Aztreonam

Cuando se disponga de los resultados microbiolégsm puede elegir una pauta
antibiotica de forma mas selectiva, manteniendoagéhmiento durante 10 a 21 dias segun
la gravedad del cuadro clinico. Una vez se ha middula defervescencia se aconseja
cambiar a antibibticos orales, tales como una doin@o trimetoprim-sulfametoxazol, si
resultan adecuados segun el estudio de sensibdielémb aislados.

En las infecciones graves de origen nosocomial lpmrilos gram negativos el
tratamiento antibidtico empirico debera ser efib@nte a todos los microorganismos
posibles, incluyendo la posibilidad de bacteriagstentes a antibiéticos. Los antibidticos
recomendados sdR®

» Ceftazidima

» Cefepima

* Ticarcilina-acido clavulanico
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* Aztreonam

* Imipenem o meropenem

Todos ellos con frecuencia se asocian a un aminégido o a una fluoroquinolona
por via parenteral.

Dado que en Espafa el patron de sensibilidad antisioticos de las enterobacterias
aisladas en las infecciones urinarias es sensibliendiferente, las pautas recomendadas
en EE.UU. no son integramente aplicables en nuesidio. Las diferencias mas
importantes se refieren al cotrimoxazol y a lasrbguinolonas. El cotrimoxazol no se
incluye entre las pautas de tratamiento empiria@ainde las pielonefritis agudas (PNA)
porque en nuestro medio cerca del 40% de cepds. amli y Proteusy el 30% de
Klebsiella son resistentes. Asi mismo, las proporciones déstemcia deE. coli a
fluoroquinolonas en nuestro medio son de alredddb20% en aislados procedentes de
pacientes con cistitis. No obstante, la resisteac@uinolonas de cepas procedentes de
pacientes con PNA es sensiblemente inf&igen torno al 10%).

Uno de los mayores inconvenientes encontradosveslarela literatura sobre el uso de
antimicrobianos en la sepsis urinaria es el dalta fle ensayos clinicos dirigidos de forma
especifica a este grupo de pacientes. Con freaéogipacientes con sepsis urinaria se
encuentran englobados dentro de la categoria tenefdtis agudd™’. En otras ocasiones
los ensayos clinicos incluyen casos con sepsisvaesds origenes, en los que junto a la
infeccidn urinaria se incluyen pacientes con inif@oes intra-abdominales, respiratorias,
etc. 13132 por otro lado, en otras ocasiones los ensayoEasi incluyen diversas formas
de infeccién urinaria, en las que no todos los sasosan con sepsis®®®¥ 13 |legando en

algunos casos a excluir a pacientes con sepsis Jrav
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2.7.1TU EN EL EMBARAZO

Las infecciones urinarias son frecuentes en lagmsijembarazadas. Alrededor de
un 7% - 10% de las mujeres embarazadas presentagarinfeccion urinarid*=>4ue
puede ser asintomatica (bacteriuria asintomaticsiptmmatica (cistitis y pielonefritis}*

139 Ademas, las infecciones urinarias, ya sean hadas asintomaticas o sintomaticas,
aumentan el riesgo de complicaciones materno-fetaidas embarazadd®-**°Todas las
infecciones urinarias de las embarazadas debemasadas correctamente para esterilizar
la orina, evitar las complicaciones materno-fetaleseducir el riesgo de recidivas y
cronificacior***3 La eleccién del tratamiento antibiético debe terecuenta la etiologia
microbiana, la localizacion de la infeccion, lasacteristicas personales de la mujer y la
especial vulnerabilidad del embrién o el feto aatxién de los antibioticdd™** En
relacion con el riesgo teratogénico de los medicdose la Agencia de Medicamentos de
Estados Unidos]!la FDA (Food & Drug Administration) establece una clasificacion
con cinco categorias de riesgo fetal, que se fupdtaren los resultados de los estudios
teratogénicos realizados en animales y en humaradsa 7)**%. En la Tabla 8 se muestra
el riesgo fetal de los diferentes antibi6ti¢6s*® . En principio, los antibiéticos mas
seguros y de eleccion son los betalactamicos (@dged®), como las penicilinas y las
cefalosporinas, a menos que exista una alergiacimd' ! El uso de otros antibiéticos,
esta condicionado por las limitaciones que impiddnuso de los betalactamicos
(contraindicaciones, efectos indeseados, ineficacfeacaso terapéutico), y la potencial
toxicidad sobre la madre y, especialmente, sobfetel Asi por ejemplo, las quinolonas
(categoria C) han mostrado toxicidad osteoarticelarestudios animales, aunque los
estudios en humanos no son concluyéfte¥® Las sulfamidas (categoria C) aumentan el

riesgo de ictericia, anemia hemolitica y kernicteem el recién nacido, sobre todo si se
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utilizan en el Gltimo trimestre de la gestaditri*®. El trimetoprim (categoria C) es un
antagonista del acido folico y se ha relacionadolaaparicion de defectos congénitos en
animales de experimentacién y anemia megaloblastica embarazad4$**® Las
tetraciclinas (categoria D) estan contraindicadasjye aumentan el riesgo de toxicidad
6sea y dental en el feto y el riesgo de toxicidagéatica en la embarazata*® Los
aminoglucésidos (categoria C-D) también deben matporque aumentan el riesgo de
ototoxicidad fetal**?**3

La metodologia de la busqueda de la evidenciard&niiento de las infecciones
urinarias en las mujeres embarazadas se ha realiradliante: a) una busqueda en
PubMed utilizando las palabras clave “urinary tiaéections “AND “pregnancy” que se
ha limitado a la identificacion de los ensayos ictia aleatorizados (“randomized
controlled trials™). Se han incluido sélo los queakeiaban el tratamiento con antibioticos
con una finalidad terapéutica y se han excluidagles tenian una finalidad preventiva sin
signos (bacteriuria), ni sintomas de infeccion anien (cistitis o pielonefritis); y b) una
busqueda en la base de dafschrane Library Plus en espafialtilizando las mismas

palabras clave “urinary tract infections’AND “pregrcy” y se han seleccionado las

revisiones sistematicas.
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Tabla 7. Diferentes categorias que establece ld &o0d Drug Administration (FDA) del

riesgo teratégeno de los medicamentos

Categorias

Definicién del riesgo teratégeno

Categoria A

Categoria B

Categoria C

Categoria D

Categoria X

Estudios controlados en mujeres no han evidenciadgo
fetal durante el primer trimestre del embarazo. Los
medicamentos de este grupo se consideran seguros.

Estudios de reproducciéon en animalégnaevelado
riesgo fetal, pero se carece de estudios contslad
mujeres embarazadas; o bien estudios de reproduegio
animales han mostrado un efecto adverso que nodid@
confirmarse en estudios controlados durante elgrim
trimestre del embarazo. Los farmacos de este grupden
utilizarse porque es improbable el riesgo fetal.

Estudios en animales han demostradtmsfadversos en el
feto y no se dispone de estudios controlados erresjjo
no se cuenta con estudios en mujeres ni aninlajdes.
medicamentos de este grupo solo deben administrarse
cuando el beneficio potencial justifica el riesgigncial
para el feto.

Existen pruebas de riesgo fetal humaero, los beneficios
de su uso en mujeres gestantes pueden ser acef#ai#ear
del riesgo si no existen otras alternativas masrasg

Estudios en animales y seres humamopuesto de relieve
alteraciones fetales graves, o hay pruebas deorfeta
grave basadas en la experiencia en personas, aafiba
riesgo de su empleo en la mujer gestante sobrepasa
claramente cualquier posible beneficio. Los farnsaim este
grupo estan contraindicados en mujeres embarazadas.
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Tabla 8. Categoria de los antibiéticos segun Isifatacion de riesgo teratégefio

Betalactamicos

Penicicilinas:Penicilina G, benzatina o procaina (B)Amoxicilifg,(Amoxicilina-acido
clavulanico (B), Ampicilina (B), Ticarcilina (B),iperacilina (B)

CefalosporinasCefazolina (B), Cefalexina (B), Cefuroxima (Bgfxima (B),
Ceftriaxona (B), Ceftazidima (B), Cefepima (C)

MonobactamsAztreonam (B)

Carbapenemdmipenem (C), Meropenem (B)

Macrolidos
Eritromicina (C), Claritromicina (C), Roxitromicin®), Azitromicina (B)

Quinolonas

Norfloxacino (C), Ciprofloxacino (C), Ofloxacino JC

Sulfamidas

Cotrimoxazol (C)

Tetraciclinas
Doxiciclina (D), Tetraciclina (D), Clortetraciclin@®), Oxitetraciclina (D)

Aminoglucoésidos
Espectinomicina (B), Gentamicina (C), Tobramici@, Neomicina (C), Estreptomicina

(D)

Otros antibi6ticos

Fosfomicina (B), Nitrofurantoina (B), Trimetropir€), Vancomicina (C)
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2.7.1 Bacteriuria asintomatica

En general, la bacteriuria asintomética es masuémte en las multiparas, en
mujeres con antecedentes de infecciones urinanagag, en mujeres con anomalias
anatomicas o funcionales de las vias urinariasmeiieres de edad avanzada y en
embarazadas con un nivel socioeconémico b&j5'. La prevalencia de la bacteriuria
asintomatica en las mujeres embarazadas es de ua @A611%°**° La bacteriuria
asintomatica aumenta el riesgo de complicacioneternafetales (pielonefritis, parto

prematuro y recién nacidos de bajo pes8)*'*

y el tratamiento antibidtico de la
bacteriuria asintomatica reduce la incidencia detanplicaciond$®’* Se ha evaluado la
eficacia de varios grupos de antibidticos (aminapkmas, cefalosporinas, sulfamidas,
nitrofurantoina, y fosfomicina) y también de difetes pautas de tratamiento para el
tratamiento de la bacteriuria asintomatica (TaBlas10). Es importante destacar que, a
menudo, en los ensayos clinicos se han incluidacéeptes con bacteriuria y no se ha
distinguido a las que presentaban sintomas climiedas que no los tenian (Tabla 10). Por
otra parte, la duracion del tratamiento antibiotieola bacteriuria asintomatica es motivo
de controversia. Se ha comparado la eficacia depanta de 7 a 10 dias con pautas mas
cortas, de 3 dias o de dosis Unicas, y los resdthdn sido variables (Tablas 9 y 10).

A pesar del tratamiento antibidtico, alrededor 86t30% de las mujeres con
bacteriuria asintomatica presentaran una recudgepor tal motivo, se aconseja realizar un
urocultivo de control una semana después de faradiztratamientd™

En una revision sistematica del grupo Cochranendbatazo y Parto que evalud la

eficacia del tratamiento antibidtico, en compamacbn placebo, de las bacteriurias

asintomaticas en las mujeres embarazadas, se Obgers el tratamiento antibiético
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elimind la bacteriuria (OR 0,07; IC 95% 0,05-0,1@¢dujo la incidencia de pielonefritis
(OR 0,24; IC 95% 0,19-0,32) y de partos prematorasonatos de bajo peso al nacer (OR
0,60; IC 95% 0,45-0,88%. La conclusién del revisor fue que el tratamieamtibiético es
efectivo para reducir el riesgo de pielonefritislan mujeres embarazada con bacteriuria
asintomatica, mientras que la reduccién aparenti&a dasa de partos prematuros debia

interpretarse con cautela.
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Tabla 9. Diversos ensayos clinicos del tratamianttiético de las bacteriurias
asintomaticas en embarazadas.

1°" autor Ne Disefio Antibiético | Duraciéon | Curacion | Observa-
(afio) pacientes (dosis/n/dia)* (%) ciones.
Whalley**® 294 | Randomizadq SMX 1g/4 14 dias 65%
(2977) simple ciego| NF 100-200 | ininterrum- 88%
mg/4 pida
Bailey™* 44 Randomizadqg TMP/SMX 1 dosis | 88%-71°
(1983) simple ciego| 0,38/1.92 g 5 dias 10096~
<o
AMX
Gersnetl**® 91 Randomizadd 39 1 dosis 779 El:4%
(1989) simple ciego| 750 mg/3 4 dias 74% El:13%
6296
62%
Olsen'*® 41 Randomizadd SMX 1 dosis 509
(1989) simple ciego 1.92¢g 6 dias 5096
AMX
Stray- 23¢ | Randomizadq 750 mg 1 dosis 96%
Pedersen® simple ciego| 750 mg/2 10 dfas 98%
(1989)

*Dosis, nimero de veces al dia
SMX Sulfametoxazol, NF Nintrofurantoinas, TMP Tritoprim, AMX Amoxicilina,

27 dias® Recurrencias durante el embard28 dias; d Criterio de inclusion: bacterias segsibl
amoxicilina; El Efectos indeseados.
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Tabla 10. Diferentes ensayos clinicos del tratataiantibidtico de las bacteriurias en

embarazadas
1°" autor Ne Disefio Antibiético | Duracién | Curacion | Observa-
(afo) pacientes (Dosis,n,dia)* ciones.
Brumfitt *58 50 Randomizadq CF 500mg/4 | 7 dias 67%
(1979) simple ciego| PIV 400mg/4| 7 dias 629
Brumfitt **° 54 Randomizadg AMX 7 dias 9096-
(1982) simple ciego|  250mg/3 1 dia 8696
AMX 3 g/2 9094
78%
Brumfitt **° 39 Randomizadg AMX 7 dias 40%
(1982) simple ciego 250mg/3 1 dia 50%
AMX 3g/2
Pedler®® 80 Randomizadqg AMX-CL 7 dias 779%- No
(1985) doble ciego | 250/125 mg/3 769 diferen-
CFX 250 7 dias cias. El
mg/3 7496
609
Masterton*®* 90 Randomizadq AMX 3g 1dosis | 88%
(1985) doble ciego AMP 500 7 dias 849
mg/4
De Ceccd® - Randomizadq  FOS 3g 1 dosis . No
(1987) simple ciego AC. PIP 7 dias diferen-
200 mg/2 cias.
Zinner?? 291 | Randomizadq FOS 3g 1 dosis 96% El: 9%
(1990) simple ciego AC. PIP 7 dias 94% El: 15%
400 mg/2
Adelsorf** 220 | Randomizadq AMP-P 3,5g-| 1dosis | 57,1%
(1992) simple ciego 19 10 dias | 67,3%
AMP 500
mg/4

* Dosis, numero de veces al dia
CF Cefradina; PIV Pivmecilinam; AMX Amoxicilina; AM-CL Amoxicilina-acido clavulanico;
CFX Cefalexina; AMP Ampicilina; FOS Fosfomicinatnetamol; AC. PIP Acido pipemidico;
AMP-P Ampicilina-probenicid 14 dias®42 dias El: Efectos indeseados
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2.7.2. Cistitis aguda en la embarazada

Alrededor del 1,5% de las embarazadas presentar&istitis bacteriana agud®.
En general, la cistitis no suele estar precedidaipa@pisodio de bacteriuria asintomatica y
la mayoria de casos de cistitis se presentan “se”h9*" El tratamiento empirico debe
iniciarse inmediatamente, tras la recogida de unestna de orina, para evitar la extension
de la infeccibn hacia el parénquima relf&t*’ La mayoria de las cistitis en las
embarazadas también suelen estar causaddssphberichia coli(80-95%), y con menor
frecuencia se aislan otros microorganismos cétebsiella pneumoniae, Proteus sgp
Enterobacter spp*>****’En |a embarazada los microorganismos gram positigomo
Enterococcus faecaliy los estreptococos del grupo B, raramente caursi@eciones
urinariag®****7 Aunque hay diversos estudios sobre el tratamientibidtico de las
infecciones urinarias en mujeres embarazadas,aidad existen escasas pruebas sobre el
tratamiento de las cistitis en las mujeres embdezélrabla 11), porque, tal como ya se ha
mencionado, la mayoria de ensayos clinicos hanidela pacientes con bacteriuria
sintomatica y asintomatica simultaneamente (Talffa Alrededor de un 18% de las
mujeres embarazadas presentaran una recurrenigiardecciont®’, y por esta razon, se ha
aconsejado, segun la opinidbn de algunos experéadizar un urocultivo una semana

después de finalizar el tratamiento y mensualmieaséa el partd’.
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Tabla 11. Ensayos clinicos del tratamiento aniitiade las cistitis en embarazadas

1°" autor No Disefio Antibiotico? | Duracion | Curacion | Observa-
(afio) pacientes (Dosis,n,dia) ciones.
Calderon*®® 103 Randomizadd NF 5 dias 87%
(1989) simple ciego| 100 mg/3
AMP 5 dias 98%
500 mg/3
Krcmery 1% Randomizadd FOS 1 dosis 95,298 No
(2001) simple ciego 39 diferen-
CEF 3 dias 909 cias
400 mg/1 El

2 Dosis, nimero de veces al dia
NF Nitrofurantoina; AMP Ampicilina; FOS Fosfomiciteometamol; CEF Ceftibuteno
® 42 dias. El Efectos indeseados

2.7.3. Pielonefritis aguda en la embarazada

La pielonefritis es una complicacidn grave que lgnr@os casos puede evolucionar
a bacteriemia, shock séptico, insuficiencia real&raciones cardiorrespiratorias, y es una
de las indicaciones mas frecuentes de hospitafizacantes del parté**
Afortunadamente la incidencia de pielonefritis emdnuido en los ultimos 20 afios (del
4% al 0,8%), probablemente como consecuencia ddetaccion sistematica de la
bacteriuria asintomatica porque alrededor de un 88%as pielonefritis estan precedidas

por un episodio de bacteriuria asintomdficd*® *4°

La etiologia de la pielonefritis aguda en la embada es la misma que en la
cistitis™** 139148149 5o han publicado varios ensayos clinicos que énaiuado el
tratamiento antibiotico, por via oral o parentedd, la pielonefritis en la embarazada,
generalmente comparando diferentes cefalosporirmasique hay pocos estudios

comparativos entre diferentes grupos de antibistpara determinar la terapia mas idonea
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(Tabla 12). El tratamiento antibiético por via awenosa se ha mantenido hasta la
desaparicion de la fiebre, generalmente a las 4Ber@s si la evolucion es adecuada, y
luego se ha cambiado a un antibiotico por via segjiin el resultado del antibiograma y su
potencial toxicidad, durante un periodo de 14-26Hf**° Alrededor de un 38% de las
embarazadas con pielonefritis presentaran unaresaia de la infeccion urinaria durante
el embarazo; por este motivo, segun algunos expestoaconseja realizar un urocultivo,
de una a dos semanas después de finalizar el teat@nantibiotico y posteriormente cada
mes hasta el paftd’ Por otra parte, también hay ensayos clinicos quecheparado el
tratamiento antibiotico ambulatorio con el hospital en las mujeres embarazadas con
pielonefritis aguda (Tabla 13).

Los resultados sugieren que es posible el tratamemtibidtico ambulatorio, pero
en pacientes seleccionadas sin factores de ridsg®, un breve periodo inicial de
observacion en el hospital (de 4 a 24 horas) y @iengue exista una infraestructura
suficiente para controlar a las pacientes en régoeniciliarig™" % 131

En una revision sistematica reciente del grupo Goehde Embarazo y Parto se ha
evaluado el tratamiento antibiotico méas efectivdageinfecciones urinarias sintomaticas
(de vias bajas y altas) en 905 mujeres embarazagestir de los resultados de 8 ensayos
clinicos!®® En la mayoria de comparaciones no hubo diferersigasficativas entre los
tratamientos antibidticos estudiados con relaciolasatasas de curacion, la infeccion
recurrente, la incidencia de parto prematuro ydara prematura de membranas, el
ingreso en la unidad de cuidados intensivos nelmsatéa necesidad del cambio de
antibiotico y la incidencia de fiebre prolongadaldSen un ensayo clinico se observé
mejores tasas de curacion y menos recurrenciagefomnoxima que con cefradina pero,
segun los autores, el nimero de pacientes incldislomsuficiente para asegurar que estas

diferencias eran reales (Tabla 12).
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Las conclusiones de los revisores fueron que no detps suficientes para
recomendar ningun régimen de tratamiento antimétn las infecciones urinarias
sintomaticas durante el embarazo. Todos los atitib® estudiados demostraron ser muy
efectivos para disminuir la incidencia de los reslds medidos y las complicaciones
fueron raras. Todos los ensayos incluidos tuvieéanmafios muestrales muy pequefios que
impidieron detectar diferencias importantes erdgettatamientos. Finalmente, los autores
sugerian la necesidad de futuros estudios que araallos antibioticos mas idoneos en
relacion con el momento de administracion, la dmesiion, la comodidad, los resultados

clinicos maternos y fetales, asi como los costes.
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Tabla 12. Algunos ensayos clinicos publicados sebiiatamiento antibiotico de las
pielonefritis en mujeres embarazadas.

1°" autor Ne° Disefio Antibiético Duracién | Curaciéon | Observa-
(afio) | pacientes (Dosis,n,dia} clinica ciones.
Angel*®’ 90 Randomizadg CLX o - 91,4%
(1990) simple ciego| 500 mg/4
VS 92,9%
CFZiv
1g/4
Sanchez- 178 Randomizadd CFZiv Periodo
Ramos® doble ciego 29/3 febril y No No
(1995) VS después | diferencias| diferencias
CFXiv antibiéticos DH
1g/1 orales
Wing'®® 179 | Randomizadq AMP 2g/6 + 95% DH: 3,3
(1998) simple ciego| GEN 1.75 DF: 10
mg/kg iv Periodo DDL: 2,5
VS febril y 93% DH: 3,4
CEF 1 g/3iv | después 1( DF: 12
VS dias con DDL:12
CFX1g/lim| CLX oral 95% DH:3,1
DF: 12
DDL:12
Ovalle'® 101 Randomizadd CFR Periodo 78,8%
(2000) simple ciego| 750 mg/3 iv febril y
VS después 14
CFD dias con 59,2%
lg/div antibidticos
orales

2Dosis, nimero de veces al dia
CLX Cefalexina; CFZ Cefalotina; CFX Ceftriaxona; REefuroxima; CFD Cefradina; CEF Cefazolina;
AMP Ampicilina; GEN Gentamicina

Iv intravenoso; im intramuscular; o oral
DH Duracién del periodo de hospitalizacion (di&dj;Duracion del periodo febril (horas); DDL Duratié
del dolor lumbar (dias)
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Tabla 13. Ensayos clinicos comparativos del tragatoiantibiotico ambulatorio y
hospitalario de las pielonefritis en mujeres embaaas.

1°" autor
(afo)

NO
pacientes

Disefo

Antibidtico
(Dosis,n,diaf

Duracion

Curacion
clinica

Millar 1"
(1995)

120

Randomizadd
simple ciego

Ambulatorio
CFX2gim (2
dosis) + CLX
500 mg/4 oral
VS
Hospitalario
CFZiv
1 9g/3 (2 dias) +
CLX 500 mg/4
oral

10 dias

10 dias

95%

95%

Wingl72
(1999)

92

Randomizadd
simple ciego

Ambulatorio
CFX1gim(2
dosis) + CLX
500 mg/4 oral

VS
Hospitalario
CFEX2gim (2
dias) +
CLX 500 mg/4
oral

10 dias

10 dias

87%

98%

2 Dosis, namero de veces al dia
CFEX Ceftriaxona ; CLX Cefalexina;
iv intravenoso; im intramuscular
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3. ETIOLOGIA DE LAS INFECCIONES DEL TRACTO URINARIO Y

SENSIBILIDAD A ANTIMICROBIANOS DE LOS UROPATOGENOS

La etiologia de las infecciones del tracto uringfidJ) se ha considerado durante
décadas bien establecida y por tanto de escagsesn#nalizando las series de ITU mas
recientemente publicad&scherichia colisigue siendo el uropatégeno predominantemente
aislado, seguido en un orden variable [popteus mirabilis Enterococcus faecalis
Klebsiella pneumonigePseudomonas aerugingsknterobacter cloacgeStreptococcus

agalactiae Staphylococcus saprophytigi&erratia marcescengMorganella morganii

Mientras que en otras enfermedades han ido idednifiose con frecuencia nuevos
patogenos, en los sindromes clinicos urinarios ta#ogia desconocida apenas se ha
progresado en la identificacion de nuevos agemgsidadod®. Por otra parte, han
cambiado muchas de las caracteristicas de los graiédgradicionalmente asociados con
ITU, especialmente su patrén de resistencias anamtibiano$’. Como consecuencia, el
tratamiento empirico debe adaptarse a esta sityati#tando de evitar la aparicion de

resistencias y prevenir su extension.

Para la documentacion de la epidemiologia de lbisréRlizamos una busqueda en
PubMed e indice Médico Espariol con los descriptdiids, microbiologia, epidemiologia
y etiologia, limitandonos a articulos publicadqgsastir de 1995. La busqueda se completo
con la revision de las citas bibliograficas de ti@bajos previamente identificados. Se
descartaron los trabajos que no tuvieran infornmasidficiente para documentar el perfil

etiologico o patron de sensibilidad a uropatégenos.

En la Tabla 14 se recogen las caracteristicasipaies de la poblacion objeto de

estudio; esto es lugar del trabajo, tamafio muesa@db, principales patdgenos y
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procedencia de las muestras o paciefité§'%?

Se han afadido también datos recogidos
recientemente en algunos de los hospitales paatitdgg en este estudio y que no estan

publicados.

La Tabla 15 relaciona patrones de sensibilidad pasamicroorganismos mas
frecuentes?’3174176-189.191.197200209 14 grganizada por afios y los antibiticos estan
escogidos de acuerdo con su relevancia en el maeegpéutico en funcion del
microorganismo referido. De algunos trabajos relosagque aportaban los datos por afios
sin agrupar escogimos el Gltimo a%5°" y/o la serie mas ampff€. Hemos incluido
informacion sobre la procedencia y caracteristdmdas muestras o pacientes de cada

serie.

La etiologia de las ITU se ve modificada por fagsorsubyacentes que las
complican, como la edad, la existencia de factpreglisponentes como la diabetes, las
lesiones de médula espinal o la cateterizacionauan Por ello, microorganismos
raramente implicados en ITU de poblacion sana puedesar enfermedad en pacientes
con trastornos anatomicos, metabdlicos o inmunob&giLa exposicion a antibioticos y el
antecedente de hospitalizacion también van a comdic diferencias en el perfil
etioldgicd ™. La eleccién de tratamiento empirico en estosepéeiserd por tanto mas

dificultosa.

3.1 SENSIBILIDAD A ANTIMICROBIANOS

En la dltima década hemos asistido a un importambteento de las resistencias de
E. coli a ampicilina, cefalosporinas de primera generagiéootrimoxazaol”™ %’ En
general, alrededor de la mitad de las cepak.deli son resistentes a ampicilina lo que
invalida a este antibidtico para su uso empirican @specto a cotrimoxazol, en nuestro

medio la sensibilidad se encuentra en un rangas@30%°%° (Tabla 15), con algunas
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diferencias entre regiones. Los antecedentes desexn reciente a cotrimoxazol u otro
antibiotico, de hospitalizacion previa o de un &iapterior conllevan un mayor riesgo de
resistencid®. Esta mayor resistencia, no solo se obskrwdtro, sino que repercute en un
mayor riesgo de fracaso clinico y bacteriolégicdanITU tratadas con cotrimoxaZdi
Considerando las diferencias existentes, su utibmaempirica parece condicionada a las

circunstancias de cada area geograffca

La resistencia a fluoroquinolonas ha experimentadola ultima década un
incremento importante en algunos paises de Edfdsia'® y SudaméricE>%*
manteniendo todavia una alta sensibilidad en Estattidos de América>**’y otras
aread® aunque con una tendencia lentamente decreciéntauestro pais la resistencia
deE.colia ciprofloxacincalcanza porcentajes cercanos al #8%* este fenémeno parece
relacionado con una mayor edad y exposicion antiat#os previos, presentando una
importante variacion entre regiones, en un rangdifgeencias de hasta el 20% (68-90%)
(Tabla 15).Este fenomeno podria estar relacionado el elevado consumo de
fluorquinolonas en nuestro pais, solo superada@dsnion Europea por Portugdf Una
mayor edad y exposicion a tratamientos previosdictonan un incremento del nivel de
resistencias’. Por otra parte, un importante porcentaje de celeds.coli resistentes a
ampicilina y cotrimoxazol lo son también a ciprefoind®’. Entre los antibiéticos que
mantienen una alta actividad en nuestro pais frarie coli se encuentran amoxicilina-
clavulanico, fosfomicina, las cefalosporinas deusel@ y tercera generacion y los
aminoglucésidos (con algunas excepciont®?%. Analizando los resultados de
distintas series, podemos observar que la semsiliilia cefalosporinas de primera

generacion presenta una gran variabilidad geografic

Sorprende que en la cercana Francia un recientdieshulticéntrico muestre una

alta sensibilidad deE.coli a ciprofloxacino y otras fluoroquinolonas, y unajab
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sensibilidad a amoxicilina-clavulanico y cefalospas orale¥“ En otros paises también
se han encontrado altos porcentajes de resistanaioxicilina-clavulanicg* 81821

llamando la atencion la baja sensibilidad de lagpase aisladas en muestras
extrahospitalarias de Granatfadel area 11 de Madfify de un estudio multicéntrié®,

muy por debajo de lo observado en el resto de dagssrevisadas (Tabla 15). Estas
discordancias pueden mostrar variaciones realéssatistintos habitos de prescripcion de
antibioticos, aunque podrian deberse en parte difeentes criterios en la seleccion de
muestras y de interpretacion de las resistenciaso@o caso, estos hallazgos justifican la

importancia de conocer el perfil de sensibilidachlaa la hora de prescribir el tratamiento

empirico.

Proteus mirabilistiene porcentajes de sensibilidad similares al&is. coli para la

mayoria de los antibidticos excepto para fosforaicque son algo menores (Tabla 15).

Klebsiella pneumoniapresenta resistencia natural a ampicilina, maateld una
alta sensibilidad a otros antibiéticos habitualetsvas frente a ella. La aparicion de cepas
de Klebsiella productoras de betalactamasas de espectro amppaede explicar que
algunas series, fundamentalmente con casuisticpitélesia, muestren un descenso

importante de la sensibilidad a cefalosporinas.

Otro problema de resistencia de creciente impodaes el aumento de cepas de
Pseudomonaseruginosaresistentes a carbapenéfisno obstante en nuestro medio las
cepas aisladas en ITU siguen teniendo una aceptdisibilidad a imipenem vy
meropenem. También son aceptables los porcentaesedsibilidad a piperacilina-
tazobactam, ceftazidima y amikacina, mientras qua piprofloxacino y gentamicina son

bajos (Tabla 15).
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De los otros microorganismos implicados, solo meréa pena destacar que
Enterococcus faecalismantiene alta sensibilidad a ampicilina y glicap#gs, pero baja a

ciprofloxacino (Tabla 15).

3.2. ITU EN PACIENTES HOSPITALIZADOS.

Existen importantes diferencias en el perfil etyidd y patron de sensibilidad de
los uropatégenos aislados en pacientes hospitakzad con antecedente de
hospitalizaciéh’**® Estas diferencias podrian deberse a que estdsnfes tienen una
mayor exposicion a antibidticos y mas factoresiekgo de formas complicadas y no tanto
al medio donde adquieren la infeccion. Un agentsalahabitual en la ITU nosocomiales
es Pseudomonas aerugindd3 siendo también mas frecuentes en el medio héesita
Enterococcusspp y Klebsiella spp®* *° Asimismo, el patrén de sensibilidad se ve

afectado, presentando una disminucién de sensitlidantibiéticos en genefaf: 184 1’

3.3. ITU EN PACIENTES ANCIANOS.

La etiologia de la ITU en ancianos presenta caigtitas diferenciadas con
respecto a las de pacientes mas jovenes. En l@nasaoncurren diversas circunstancias
que incrementan el riesgo y modifican el curso de ITU: alta prevalencia de
incontinencia urinaria, anomalias funcionales ot@n&as del tracto urinario, mayor

exposicion a cateterismos urinarios y otras cadsamorbilidad.

Entre la poblacién anciana el predominioEleoli es mendr*"> hay una mayor
participaciéon de microorganismos gram-posithgsPseudomonasy Proteus y son
frecuentes las infecciones polimicrobiaifds® Asimismo, la exposicién a diversos
antimicrobianos provoca en ellos una mayor selecd®cepas resistentés*> Por todas
estas circunstancias algunos autores recomienddinarecultivos de orina para guiar la

confirmacién y eleccién de antibi6ticds
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3.4. ITU EN PACIENTES CON DIABETES.

Los pacientes diabéticos presentan un mayor ridegoadecer ITU y ademas una
mayor probabilidad de presentar formas complicadagpor microorganismos poco
habituale§'® Entre los diabéticos es tambi&ncoli el principal agente causal de ITU,
aunque su predominio es significativamente meh6Y Estos pacientes tienen una mayor
proporcion de infecciones p#&iebsiella especialmente en formas graves de pielonefritis
enfisematosa. Otros microorganismos poco habitugies pueden ocasionar ITU son

Acinetobacter spy Candida spp'®

Diversos estudios realizados en pacientes dialsétmm ITU atendidos en
departamentos de urgencias muestran que estasiamfes tienen un mayor riesgo de estar

causadas por microorganismos resistentes a artt=6f>2°

3.5. ITU EN PACIENTES CON LESIONES MEDULARES O COBSONDAJE

URINARIO.

Los pacientes con lesiones medulares o portadaesatéteres urinarios o con
anomalias estructurales del tracto urinario preseuh alto riesgo de tener ITU gorcoli,
Pseudomonay Proteus mirabilis Otros microorganismos implicados sGandida spp
Enterococcus spKlebsiella spp Enterobacter spry S. aureusEl diagnostico presenta
dificultades, por la escasa o atipica expresividatica que algunos de estos pacientes
muestran y el alto porcentaje de bacteriurias éragdas en las muestras de pacientes

sondados durante largo tienifib

3.6. PROSTATITIS.

El agente etiologico predominante en las prostalificterianas agudas y cronicas

esE. col'®®, seguido déProteus sppy Providencia sppy menos cominmentéebsiella
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PseudomonasSerratiay Enterobacter”?*2 Las cepas dE. coli que producen prostatitis
. . . .é23 . .

se caracterizan por expresar diversos factoresirdéencig=”. Otros microorganismos

cuyo papel patdégeno es menos importante o inclusuravertido son enterococos,

estafilococosGardnerella vaginaliss Haemophilus influenza#.

En un importante porcentaje de prostatitis cronicdlamatorias no se aislan
bacterias comunes en los estudios microbiologicalsitiiales. La etiologia de estos
cuadros no estad bien aclarada. Infecciones @alamydia trachomatjsMycoplasma
hominis Ureaplasma urealyticumTrichomonas vaginalisy diversos agentes viricos
podrian ocasionar estas prostafifisaunque esta hipétesis no es apoyada por algunos

estudiod®!
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Tabla 14.- Proporcion de microorganismos aisladogiwersos estudios

Autor Periodo de Poblacion Muestra Microorganismos aislados més frecuentes (orden destuencia y porcentajes) Procedencia y caracteristis de la muestra
tiempo
| I m v \Y
Mozota"® 1990 | Logrofio 123 E coli P. mirabilis E. faecalis S agalactiae | S epidermidis Pacientes extrahospitalarios (76% mujeres)
74 11 9 2 2
Queipo- 1990-1998| Valencia 53090 E_ coli E. faecalis P. mirabilis Candidaspp Enterobactespp | Pacientes hospitalizados.
Zaragozd** 50 14 10 10 7
E. coli E. faecalis K. pneumoniae P. aeruginosa | P. mirabilis Pacientes extrahospitalarios
63 15 6 5 4
Vinyes- 1991 | Girona 700 E. coli P. vulgaris P. aeruginosa P. mirabilis M. morganii Muestras extrahospitalarias (incluye 11%
Miralpeix 7 76 54 38 37 1,5 pediatricas)
Rodriguez 1992 | Islas Baleare 10E coli Pseudomonaspp Klebsiellaspp Enterococcus | S agalactiae Pacientes extrahospitalarios(incluye 15,6% nifios|
Moreno® 62 11,2 , spp 5,2 35
Garriga'”® 1994 | Barcelona 2298 E coli P. mirabilis K. pneumoniae Enterococcus | Staphylococcus | Muestras extrahospitalarias
76 6,6 2,8 spp 1,4 spp 1,3
Villar Gil *"° 1994 | Ciudad Real 409 £ coli Enterococcuspp P. mirabilis K.pneumoniae| S epidermidis Muestras extrahospitalarias
60 9 6 5 3
Wagenlehner® 1994-2000| Straubing 564 | E coli Enterococcuspp P. aeruginosa Klebsiella S coagulasaneg | Pacientes urolégicos hospitalizados (nosocomial
(Alemania) 335 22,7 11,9 spp 8,9
' 9,2
Goldstein'"* 1996-1997| Francia 748 £ coli P. mirabilis Enteroccuspp Klebsiella S agalactiae Pacientes extrahospitalarios sin factores de riesg
78.6 52 3,3 spp 3
' 3,3
119 | E coli Enteroccuspp P. mirabilis Pseudomonas| Klebsiellaspp Pacientes extrahospitalarios. Antecedente ingres
49 16,8 7,5 spp 7,5 ,
311 E coli Enteroccuspp P. mirabilis Klebsiella Pseudomonas Pacientes extrahospitalarios. Antecedente
64.3 10 8,7 spp spp 2,8 antibioterapia
' 35
Friedman®™ 1996-1999| Jerusalem 1401 | E coli Klebsiellaspp Proteusspp Pseudomonas| Morganellaspp Ancianos internos en Institucion de Cuidados de
(Israel) 502 16,8 13,9 spp 7,1 , larga estancia
Jones 1997 [ USA, Canad§ 161F £ coli Enterococcuspp Klebsiellaspp P. aeruginosa | Enterobactesspp | Muestras de Laboratorios de hospitales
(SENTRY)*™ 486 13,7 12 6.2 38
Andreu *#° 1997 | Barcelona 102 £ coli Proteus, S.saprophyticus Cistitis no complicadas
92 Morganella 7 3
100 | E coli Proteus, Citrobacter, Pielonefritis no complicadas
95 Morganella 3 Enterobacter2
100 | E coli Levaduras Polimicrobianos Klebsiella spp | Pseudomonas spp ITU complicada (sin sonda permanente)
51 18 16 15 12
114 | E coli Polimicrobianos Proteus, Pseudomonas| Enterococo ITU en portadores de sonda permanente
28 25 Morganella 19 sppl6 14

oLreuln

10W0) |9p S8UOIJJ8JUI SB| 8p Soonoignue ap uqiodeld | ap peplauopl @ pepljiqeLeA e ap olpnis3



T8

(... Continuacion) Tabla 14.- Proporcion de micgamismos aislados en diversos estudios

utor eriodo oblacion uestra icroorganismos aislados masi s (orden de frecuencia y porcentajes rocelgraracteristicas de la muestra
A Period Poblaci6 M Mi gani islad asiéetes (orden de fi iay p jes) Procel isticas de |
tiempo
| Il I v \
Gales 1997-2000( Sudamérica 1961E (oji Klebsiellaspp P. aeruginosa P. mirabilis Enterococcus Muestras de Laboratorios de hospitales
(SENTRY)#2 572 11,6 7.5 52 spp 4,0
Ferrer®® 1998 | Espaia 998 E coli P. mirabilis K. pneumoniae P. vulgaris K. oxytoca Pacientes extrahospitalarias sin factores de riesgp
82,6 5.1 4.4 3,5 32
Guptal” 1998 [ USA 46768 £ coli Klebsiellaspp Enterococcuspp | Proteusspp S coagulasaneg | Muestras extrahospitalarias de mujeres 15-50 afjo
72 6 5 4 3
56455 £ coli Klebsiellaspp Enterococcuspp | Proteusspp P. aeruginosa Muestras extrahospitalarias de mujeres >50 afiof
53 12 12 4
Hryniewicx*®* 1998-1999| Polonia 460 £ coji P. mirabilis K.pneumonia E. faecalis M. morganii Pacientes extrahospitalarios
83,7 8,7 19 13 11
141 | E coli P. aeruginosa E. faecalis C.freundii P. mirabilis Pacientes hospitalizados
383 10,7 71 6,4 5,7
Alonso™® 1999 | Espaia 220 £ coli E. faecalis Proteusspp Klebsiella P. aeruginosa Encuesta transversal muestras (57% hospitalariap),
59 4 15 7,3 spp 55 de 1 dia en diferentes laboratorios
' 55
Daza® 2000 | Granada 2798 £ coli S coagulasaneg P. mirabilis E. faecalis K.pneumoniae Pacientes extrahospitalarios
56,5 10,1 8,6 6.6 5,7
Mur ¥ 2000 | Terrasa 88 £ coli P. mirabilis Enterococcuspp | Klebsiella Mujeres con cistitis extrahospitalarias
72.9 8,1 54 spp
' 54
Leon'®® 2001 | Talavera de 373 | E. coli Proteusspp Enterococcuspp | Klebsiella S aureus Muestras extrahospitalarias
la Reina 783 spp
Andreu (datos 2001 | Barcelona 5587 E. coli Enterococcuspp P. aeruginosa K.pneumoniae| P. mirabilis Muestras hospitalarias (52% ingresados, 24%
H.Vvall 47.4 10,6 7,8 5,7 5,6 consultas, 22% urgencias)
d’'Hebrén)
Datos H.Virgen 2002 | Zamora 868 E coli E. faecalis P. mirabilis P. aeruginosa | S. agalactiae Muestras de hospital (consultas e ingresados)
de la Concha 568 10,1 4,9 4,6 4
1472 £ coli S agalactiae E. faecalis P. mirabilis K. pneumoniae Muestras de atencién primaria
62,2 7.8 6,5 5,9 2,7
Andreu 2002 | Espafia 2724 £ coli P. mirabilis K. pneumoniae E. faecalis Enterococcus Muestras extrahospitalarias de 15 hospitales
MON-EP-02"%° 730 7.2 54 29 spp 1,8
Datos 2003 | Gijon 3897 E coli E. faecalis P. mirabilis K.pneumoniae Muestras hospitalarias y extrahospitalarias
H.Cabuefies 59 9,6 7,1 3,9
140 | E. coli P. mirabilis E. faecalis P. aeruginosa | S agalactiae Adultos atendidos en urgencias
75,7 64 35 35 35
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Tablal5.- Sensibilidad a los principales antibidice los uropatégenos mas frecuentes en disteteEs.

Microorganismo Porcentaje de sensibilidad a antibié ticos Afo Autor Muestra
AMP [ AMC [CciG [ c2c | c3G [ ciP | GM | TMP-SMX | FF
E.coli 50,0 86,0 97,0 | 94,0 77,0 100,0 1990 Mozota ™" a
65,0 91,0 | 96,0 95,0 | 96,0 65,0 1991 Vinyes-Miralpeix > b
58,0 68,9 91,5 | 94,2 51,0 1992 Rodriguez Moreno ° a
551 [ 89,7 | 72,7 [ 91,8 [ 97,9 [ 93,8 94,4 1993 Cantén ™™ b
50,3 | 93,8 99,6 88,2 | 96,7 82,0 100,0 1994 Garriga™"® a
98,0 99,7 67,0 | 88,0 67,0 98,0 1994 Villar Gil *° a
654 | 68,7 | 70,0 [ 80,1 | 99,8 | 98,9 | 99,4 83,8 99,1 | 1996-1997 Goldstein ™™ al Francia
42,4 | 50,6 [ 580 | 71,8 | 995 | 96,5 | 95,6 65,3 99,1 | 1996-1997 Goldstein ™™ a2 Francia
572 | 739 [ 877 [ 952 | 99,4 | 97,8 | 97,7 74,8 1997 Jones(SENTRY) ™ c USA
670 | 786 [ 929 [ 96,2 | 98,9 [ 98,9 | 97,3 80,8 1997 Jones(SENTRY) ™ c Canada
416 | 742 [ 824 [ 901 | 96,4 | 81,5 | 98,6 52,3 1997-1999 Gales(SENTRY) ™ ¢ | Sudamérica
97,5 [ 99,1 1998 Ferrer ™ a
55,5 | 96,4 81,5 | 100,0 | 96,1 | 98,2 80,9 96,7 1998 Hryniewicz ™ c Polonia
455 | 80,0 63,6 | 89,1 [ 90,9 | 83,6 69,1 96,4 1998 Hryniewicz ™ c,3 Polonia
50,0 | 90,7 94,4 [ 88,9 ] 90,7 72,2 1998 Hryniewicz ™* c4 Polonia
77,0 1998 Queipo-Zaragoza ™" b
64,0 98,5 83,0 1998 Gupta™™ a USA
37,8 92,3 | 654 | 80,8 51,3 1999 Alonso ™ b
35,0 | 63,0 87,0 | 96,0 [ 78,0 | 90,0 67,0 99,0 1999 Daza™ a
61,4 950 [ 99,4 | 89,7 | 96,3 74,9 2000 Wagenlehner ™ c Alemania
453 | 788 [ 866 | 944 | 96,9 | 81,9 [ 90,6 54,1 2000 Gales(SENTRY)™ c Sudamérica
48,2 88,9 81,5 2000 Mur™’ a
62,1 97,4 83,8 2001 Karlowsky " a
320 [ 96,0 | 78,0 | 96,0 82,0 | 91,0 64,0 100,0 2001 Andreu (Vall b
d’Hebron)
41,0 | 93,0 | 55,0 99,0 | 76,0 64,0 98,0 2001 Le6n™ a
42,0 | 934 [ 926 [ 959 | 988 | 78,1 | 91,7 74,5 99,3 2002 H. V.Concha (Zamora) b
41,3 | 90,8 90,7 | 958 | 77,2 66,1 97,9 2002 Andreuo(zl\)/llgN—EP—
44,0 | 98,0 [ 92,0 [ 96,0 | 99,0 | 77,0 [ 90,0 74,0 98,0 2003 H.Cabuefies (Gijon) a

Notas: Cifras en cursiva
referidas a aislamientos de
pacientes hospitalizados.
Fondo sombreado para series
no espariolas.

Antibiéticos: AMP  :
Ampicilina AMC: Amoxicilina-
clavulanico C1G,C2G,C3G:
Cefalosporina de 13,22y 32
generacion CIP:
Ciprofloxacino

GM: Gentamicina TMP-SMX:
Cotrimoxazol FF:Fosfomicina
VAN:Vancomicina
TEl:Teicoplanina
RIF:Rifampicina
P-T:Piperacilina/tazobactam
CAZ:Ceftazidima
CPM:Cefepime IP:Imipenem
MP:Meropenem
AK:Amikacina

a: ITU en pacientes
extrahospitalarios b: ITU
pacientes hospitalizados y
extrahospitalarios c: ITU en
pacientes hospitalizados

1: Sin factores de riesgo 2:
Con factores de riesgo
(ingreso previo o exposicion
previa a antibiéticos) 3: ITU
no complicadas 4: ITU
complicadas
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..Continuacion...) Tabla 15.- Sensibilidad apascipales antibiéticos de los uropatdégenos megsuientes en distintas series.

Microorganismo Porcentaje de sensibilidad a antibiéticos Afio | Autor Muestra
AMP | AMC VAN | TEI CIP GM
Enterococcus spp. * 92,3 61,7 1993 | canton™ b
93,7 | 93,7 1994 | Garriga™™ a
98,0 53,0 1994 | VillarGil'”® a
88,5 | 885 933 | 945 509 752 1997 | Jones(SENTRY)™ c USA
941 | 941 98,5 | 100,0 | 456 | 67,9 1997 | Jones(SENTRY)™ c Canada
* 72,0 1998 | Queipo-Zaragoza™ b
93,0 50,0 1998 | Gupta'”® a USA
98,3 98,4 | 1000 | 650 | 81,7 1997-1999 | Gales(SENTRY)™ c Sudamérica
95,9 100,0 | 100,0 63,5 1999 | Alonso™ b
93,0 96,0 [ 96,0 85,0 1999 | Daza ™ a
98,4 52,9 2000 | Wagenlehner™ c Alemania
100,0 100,0 | 100,0 | 63,2 | 84,2 2000 | Gales(SENTRY)™ c Sudamérica
100,0 | 100,0 50,0 2001 | Le6n™ a
* | 100,0 100,0 | 100,0 | 55,4 2002 | H. V.Concha (Zamora) b
* [ 100,0 [ 97,4 68,4 2002 | Andreu (MON-EP-02)™ | a
AMP | AMC c2G [ c3g | cIp GM [ TMP-SMX | FF
Klebsiella spp. 89,5 91,3 [ 1000 | 94,3 92,7 1993 | canton™ b
22| 921 98,0 | 97,8 96,9 | 89,0 1994 | Garriga™™ a
100,0 100,0 92,0 [ 100,0 85,0 | 78,0 1994 | VillarGil'”® a
0,0 880 | 920 | 88,0 68,0 1999 | Alonso™° b
80| 920 84,0 | 100,0 | 100,0 | 100,0 92,0 | 68,0 | 1996-1997 | Goldstein'™ a,1 | Francia
0,0 80,0 66,6 | 933 | 93,3 100,0 80,0 | 60,0 | 1996-1997 | Goldstein™™ a,2 | Francia
45 | 90,4 846 | 942 981 94,2 84,6 1997 | Jones(SENTRY)™ c USA
21| 854 89,6 | 979 938 976 81,3 1997 | Jones(SENTRY)™ c Canada
95,0 1998 | Queipo-Zaragoza™ b
2,0 94,0 88,0 1998 | Gupta'”® a USA
00| 566 80,1 | 765 | 837 753 72,1 1997-1999 | Gales(SENTRY)™ c Sudamérica
00| 77,0 81,0 | 100,0 | 100,0 | 100,0 96,0 | 71,0 1999 | Daza ™ a
3,8 89,8 980 | 981 96,2 96,3 2000 | Wagenlehner™ c Alemania
00| 475 80,3 721 | 721 59,0 49,2 2000 | Gales(SENTRY)™ c Sudamérica
2,0 96,0 90,0 92,0 [ 95,0 87,0 | 96,0 2001 | Andreu (Vall d'Hebron) | b
100,0 100,0 | 100,0 | 905 [ 92,1 88,9 | 85,7 2002 | H. V.Concha (Zamora) b
21| 945 91,5 | 100,0 [ 931 932 | 785 2002 | Andreu (MON-EP-02)™ | a

* La mayoria de los Enterococcus referidos en las distintas series son Enterococcus faecalis
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(...Continuacion) Tabla 15.- Sensibilidad a losgipales antibidticos de los uropatdgenos mas émtes en distintas series.

Microorganismo Porcentaje de sensibilidad a antibié ticos Afo |Autor Muestra
P-T [ CAZ [ CPM IP MP [ CIP | GM AK
P. aeruginosa 895 | 829 776 | 921 724 | 80,3 97,4 1997 | Jones(SENTRY) ™ c USA
1000 | 86,2 | 89,7 | 89,7 793 | 89,7 96,6 1997 | Jones(SENTRY) ™ c Canada
85,0 1998 | Queipo-Zaragoza ™' b
702 | 535 544 632 737]386 | 377 53,5 | 1997-1999 | Gales(SENTRY)™ c Sudamérica
80,0 [ 733 66,7 933 | 46,7 | 533 80,0 1998 | Hryniewicz ™ c Polonia
71,0 1998 | Gupta™® a USA
66,0 62,0 | 84,0 94,0 1999 | Alonso ™ b
830 | 880 76,0 850 91,0] 68,0 850 100,0 1999 | Daza™ a
925 ] 983 656 | 81,8 2000 | Wagenlehner ™ c Alemania
810 727 606 | 758 | 818|424 | 424 48,5 2000 | Gales(SENTRY)™ c Sudamérica
910 940] 950 850 89,0 750 | 68,0 97,0 2001 | Andreu (Vall b
d’'Hebron)
921 | 873] 841 984 651 | 825 90,4 2002 | H.V.Concha (Zamora) | b
AMP | AMC c2G [ c3c [ ciP | GM | TMP-SMX | FF
Proteus spp. 33,0 100,0 100,0 | 60,0 1990 | Mozota™" a
67,5 | 983 98,3 | 100,0 | 95,8 81,6 1993 | Canton *” b
62,5 | 96,7 947 | 974 61,3 91,3 1994 | Garriga™" a
100,0 97,0 91,0 | 100,0 490 [ 92,0 1994 | VillarGil *” a
76,9 | 82,0 100,0 | 100,0 | 948 | 97,4 87,1 | 86,8 | 1996-1997 | Goldstein - a,1 | Francia
67,8 | 857 92,8 | 100,0 | 89,2 | 96,4 78,5 | 785 | 1996-1997 | Goldstein - a,2 | Francia
93,5 1998 | Queipo-Zaragoza ~ b
88,0 93,0 87,0 1998 | Gupta™™ a USA
60,8 | 82,4 919 | 973|770 784 63,5 1997-1999 | Gales(SENTRY) ™ c Sudamérica
40,0 96,0 | 64,0 [ 92,0 52,0 1999 | Alonso ™ b
62,0 | 93,0 96,0 | 90,0 [ 87,0 48,0 | 75,0 1999 | Daza™ a
52,3 77,3 | 976|884 | 936 73,8 2000 | Wagenlehner ™ c Alemania
66,7 | 92,6 100,0 | 100,0 [ 81,5 [ 92,6 55,6 2000 | Gales(SENTRY) ™ c Sudamérica
50,0 [ 98,0 99,0 91,0 | 88,0 55,0 [ 96,0 2001 | Andreu (Vall b
d’'Hebron)
85,0 100,0 | 74,0 48,0 | 85,0 2001 | Le6n™™ a
588 | 99,2 100,0 | 100,0 | 84,7 [ 90,1 62,6 | 832 2002 | H.V.Concha (Zamora) | b
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Hipotesis

1 HIPOTESIS

1.1 Hipotesis Conceptual
Existe una importante variabilidad en los habitegrescripcion de antibidticos en
los pacientes diagnosticados de infecciones udagsayi tras la elaboracion de patrones de

uso apropiado es posible objetivar el grado deduitz de tales prescripciones.

1.2 Hipétesis Operativas

1.2.1 Los médicos de los servicios de urgenciaglide hospitales espafoles
prescriben antibidticos en casos diagnosticadosinfecciones urinarias con una
variabilidad superior a la esperada, hecho que snexplicable por diferencias en las
caracteristicas de los agentes etiologicos, epdataciones tratadas, ni en los procesos

patolégicos asociados a los pacientes.

1.2.2 La elaboracion de estandares de refereng#r¢hes oro”) de uso apropiado
de antimicrobianos en las distintas formas de aibe@s urinarias, mediante métodos de
consenso, permite la comparacién de los habitoal€se de prescripcion con tales
patrones “Optimos” y esta comparacion nos orientgueé medida el manejo terapéutico
de las infecciones urinarias se aproxima al apdapialarificando con ello el margen para

las intervenciones posteriores.
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2 OBJETIVOS

2.1 Describir la variabilidad en los habitos desprigcion de antibidticos en los
pacientes diagnosticados de infecciones urinamak® Servicios de Urgencias de diez

hospitales espafioles.

2.2 Evaluar la idoneidad de la prescripcién debadticos en dichos pacientes con

infecciones urinarias, tras elaborar especificamemos patrones de referencia de uso

apropiado de los mismos.
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Material y métodos

Se trata de un estudio trasversal descriptivo slabpeescripcion de antibidticos en
las infecciones agudas del tracto urinario atersd@talos servicios de urgencias de 10
hospitales pertenecientes a 7 comunidades durgpégiedo de un afio (Marzo de 2003
a Marzo de 2004):

* Hospital La Paz, Madrid.

e Hospital La Princesa, Madrid.

* Hospital Vall d'Hebrén, Barcelona;

» Hospital Clinico, Valladolid.

* Hospital de Medina del Campo, Valladolid.

* Hospital Dr. Peset, Valencia.

* Hospital Virgen de la Concha, Zamora.

* Hospital General Basico, Ronda, Malaga

* Hospital Xeral-CIES, Vigo ( Pontevedra)

» Hospital de Cabuefies, Gijon.

El estudio fue aprobado por el comité de éticaHimpital La Paz y evaluado por las

comisiones de investigacion de los centros paditdigs.

1.-ESTUDIO TRANSVERSAL DESCRIPTIVO

1.1Poblacion objeto de estudio

La poblacion a estudio fueron adolescentes (edad afios) y adultos diagnosticados

de ITU aguda adquirida en la comunidad (se corsidieieccion adquirida en la
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comunidad si el paciente no habia estado hospgitiizi se le hubiese realizado un
procedimiento invasivo durante las dos semanasgsevla aparicion de sintomas de
infeccién urinaria)

Los pacientes diagnosticados de uretritis, abspossal, epididimitis y orquitis
fueron excluidos. También se excluyeron los paegrihmunodeficientes con los
analisis apropiados.

La ITU se considera no complicada si sucede enresigon un tracto urinario

funcional y estructuralmente normal.

1.2 Tamafio muestral

El célculo de tamafio muestral se basé en un espildim en el que se calculd el
namero de urgencias y la proporcién de ITU. Tenvesd cuenta que la mayoria de las
estimaciones se haran en porcentajes, podemozareadilculos tedricos. Una muestra
de 2100 casos respecto a un total tedrico de 900CGh los doce meses, permitiria la
estimacion de un porcentaje del 50% (el mas desdbi® para el calculo del tamafio
muestral) IC 95% entre 48 y 52 (+2). Los hipot&icubgrupos de diagnostico (por

similitud del tratamiento antibiético requeridoyis@:

1) infecciones del tracto urinario bajo (cistitesh mujeres no gestantes, sin

factores predisponentes de ITU;

» 2) infecciones del tracto urinario bajo en varomesn mujeres con factores
predisponentes de ITU,;

» 3) infecciones del tracto urinario bajo en gestsinte

e 4) pielonefritis,

* 5) prostatitis y
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e 6) sepsis de origen urinario.

Para analizar cada subgrupo obtendriamos submaiesddea 600 casos,
aproximadamente, con la excepcion de los grupos 55, yque representan
aproximadamente un 10% de los casos totales deylpor tanto tendria un tamafo
reducido (210 casos). Para mejorar la precisibiadeestimaciones por subgrupos
elevamos la muestra a 3000 prescripciones.

Las unidades de muestreo serian todos los diassdé2 meses de estudio. El
muestreo seria aleatorio simple sin reemplazo paglomerados (1 conglomerado:
todas las urgencias médicas de cada dia). A cadaedie asigna un namero, siendo
seleccionados 90 dias a partir de una tabla de nodmaeatorios generada por

ordenador.

1.3 Variables de estudio

Edad, sexo, tipo de ITU, gestacion, diagnésticosamorbilidad, antibiotico
prescrito, duracion del tratamiento, urocultivoyioe resultado, ingreso hospitalario y
tipo de médico prescriptor. Se ha elaborado unaiasta de base de datos para el
proyecto, en la que se definen todas las variabEiscomo una hoja de recogida de

datos para todos los centros participantes (Tafla 1
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Tabla 16. Diferentes variables incluidas en la Esta"Prescripcion Antibidtica en ITU"

DATOS DE IDENTIFICACION:: 1- centra [ ][ ]
2- DIA DE ESTUDIO(d/mm/aa)] J[ 1/[ 1l V[ 1L 1l 1 1
3- NUMERO DE ASISTENCIA:
4- FECHA DE NACIMIENTO: [ ][ ]/[ ][ ]/[ ][ ][ ][ ]
5- E0AD: [ [ ][ ] (aios)
6- SEXO (1=masculino; 2=femenino)[ |
- TIPO DE INFECCION URINARIA: [ ]
(1=ITU bajo, 2=pielonefritis, 3=prostatitis, 4 =sé&g 9= no especificada)
OTROS ANTECEDENTES
8- FACTORES PREDISPONENTES DE ITJ ] (0=No: 1=Si)
Especificar: NeoTU | catef ] inttu[ ] HBP[ ]
Diabet[ ] LitiU[ ] Recu{ ]
9- OTRA COMORBILIDAD (texto o CIE9MC):
10- GESTACION (0=No: 1=Si) [ ]
11- INMUNODEFICIENCIA (0=No: 1=Si): [ ]
12- ALERGIA ANTIMICROBIANOS (0=No; 1=Si): [ | ccual? ______________ ___

TRATAMIENTOS ANTIMICROBIANOS EN URGENCIAS:

13- TIPO (0=No; 1=Empirico; 2=Especif.; 9:no esp [ ]

14- ANTIMICROBIANO PRINCIPAL: [ ][ ][ ] NeDosisidia[ ] Nedias[ ]

15- ANTIMICROBIANO SEGUNDO: [ ][ ][ ] NeDosis/dia[ ] Nedias[ ]
OTRAS VARIABLES

16- INGRESO HOSPITALARIO (0=N0;1=Si):[ ]

17- MEDICO PRESCRIPTOR:[ ] (1=MIR ; 2=Plantilla; 3:Mixto; 9:No especificado)

18-  TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO PREVIO: [ ] (0=No:1=Si) Especificar:

10- PRIMERO: [ [ ][ ]
20- SEGUNDO: [ ][ ][ ]
21-

UROCULTIVO (0=No; 1=Si; 9=no especificado)f |
22- OBSERVACIONES
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INSTRUCCIONES DE CUMPLIMENTACION DE LA ENCUESTA

1.- CODIGO DE HOSPITAL:

- Cddigo alfabético:

Hospital Vall d Hebron de Barcelona VH
Hospital La Paz de Madrid PA
Hospital de La Princesa de Madrid PR
Hospital de la Serrania de Ronda (Malaga) RO
Hospital Universitario Dr. Peset de Valencia PE
Hospital Universitario Valladolid CVv
Hospital de Medina del Campo (Valladolid) MC
Hospital Virgen de la Concha de Zamora VC
Vigo:Hospital Xeral-CIES de Vigo (Pontevedra) XC
Hospital de Cabuefies de Gijon (Asturias) CA

2.-DiA DE ESTUDIO:
- Formato dd/mm/aaaa (dia/mes/afio)
3.- NUMERO DE ASISTENCIA DE URGENCIAS

- Disponible en la etiqueta de urgencias. Ultilizalplera comprobaciones
anicamente

4.- FECHA DE NACIMIENTO:
- Formato dd/mm/aaaa (dia/mes/afio)
5.- EDAD:
- En afos. Rellenar con ceros por la izquierda
- Solo necesaria si falta la variable 4
6.- SEXO:
- Cadigos: 1 Masculino; 2 :Femenino
7.-CODIGO DE INFECCION URINARIA

- Si hay varios diagnésticos, el principal responsalde la prescripcion
antibidtica:

Cddigos: 1: ITU baja 2: Pielonefritis 3:Progiat 4: Sepsis urinaria

5: Otros 9: no especificada
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8: FACTORES PREDISPONENTES DE INFECCION URINARIA:
- Indicar si existe alguno: 0=No; 1=Si

- Si existe alguno especificar alguno de los sige®ii®=No; 1=Si) o indicar en
texto en otra comorbilidad (variable 9):

[ —

. (NeoTU).- Neoplasia maligna de rifidn o vias anigs (previa o actual)

N

. (Catet).- Cateterizacion urinaria 0 exploracignolégica invasiva en los
Gltimos 7 dias

w

. (IntTU).-.Intervencidn quirargica de rifidon o siarinarias (previa o actual)

4. (HBP).-Hipertrofia benigna de préstata (o sinakegrostatico no filiado)

o1

. (Diabet).-Diabetes

[o2]

. (LitiV).-Urolitiasis

\‘

. (Recur).-Infecciones del tracto urinario recaotes (> de 3 por afio)
9.- OTROS DIAGNOSTICOS DE COMORBILIDAD:
Indicar si existen otros diagndésticos en texto e@ligos CIE-9MC.
10.- GESTACION:
- Cadigos: 0=No consta; 1=Si; 9 = no especificado
11 - INMUNODEFICIENCIA
- Cadigos: 0 = No consta; 1= Si; 9 = no especificado

- Paciente afecto de inmunodeficiencia congénitaquiaida o bajo tratamiento
inmunosupresor.

12.-ALERGIA A ANTIMICROBIANOS
- Cadigos: 0 = No consta; 1= Si; 9 = no especificado

- Paciente etiquetado de alergia a antimicrobianoslicar en texto el
antimicrobiano o grupo de antimicrobianos.

13.-TIPO  DE TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO PRESCRITO EN
URGENCIAS

Caddigos
- 0= No tratamiento antibiético asociado al diagraaste ITU

- 1= Tratamiento empirico
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- 2= Tratamiento relacionado con aproximacién miahigica previa o
simultanea

- 9= No especificado
14.- CODIGO DE ANTIMICROBIANOS: Principal

- Si hay varios, el mas relacionado con el diagndstila variable 7 (ITU)

- Cadigos de la tabla de antimicrobianos

- Enlos ingresados, tratamiento instaurado al irmgres

14b.- Numero de dosis por dia recomendadas (endkmo especificado)

14c.- Namero de dias de tratamiento recomendadbl#&eco si no especificado)
15.- CODIGO DE ANTIMICROBIANOS: Segundo

- Otros antimicrobianos prescritos

- Cadigos de la tabla de antimicrobianos (tabla 17)

15b.- Numero de dosis por dia recomendadas (endkmo especificado)

15c.- Namero de dias de tratamiento recomendadbl#eco si no especificado)
16.- INGRESO HOSPITALARIO.

- Cadigos: 0 = no; 1= si; 9 = desconocido o no esjgado

17.- MEDICO PRESCRIPTOR:
- Cadigos: I=MIR; 2=Plantilla; 3=Mixto; 9=No espeicido
18, 19 y 20.TRATAMIENTOS ANTIBIOTICOS EN DIAS PREVIOS:

- 18.- Antibidtico recibido en las ultimas 72 h (0OsNe=Si; 9=no especificado;
en caso afirmativo, cumplimentar variables 19 y 20)

- 19.- Indique uno de los antimicrobianos segun axlanexos.
- 20.- Indique otro de los antimicrobianos segun gaslianexos.
21.- UROCULTIVO:
- Cadigos: 0 = no realizado; 1= si; 9 = desconocidto @specificado
22.- OBSERVACIONES: Indigue en texto cualquier caotaeo de interés,

especialmente cualquier circunstancia potencialneeliacionada con la eleccion y
duracion del tratamiento.
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1.4 Recogida de datos

Las variables del estudio se recogen para cadargaainediante la revision de
la historia clinica correspondiente, obtenida egedcias. Los dias muestreados para
incluir pacientes fueron los mismos en todos la®ros participantes. Las fechas de
muestreo no seran conocidas con antelacion poosliSkrvicios. La recogida de datos
se realiz6 por médicos colaboradores del estudiqentenecientes a los Servicios de
Urgencias (médicos residentes en al mayoria dédepitales), revisando las historias
en las 48 horas posteriores a la finalizacion dellas muestreados.

Se cred una base de datos en ACCESS (Microsarfd) lp introduccién de los
datos. Cada centro participante introdujo las éegmde todos los sujetos de estudio en
su base de datos, que podra de esta manera siadaale forma independiente por
cada centro y posteriormente al ser agregados &bss.dser explotada de forma

colectiva

1.5 Andlisis estadistico

Se calcularon frecuencias de todas las variabee$sorma global, por hospitales
y por grupos de ITU, estimando su heterogeneidadiante test de Ji cuadrado.
Contrastamos la variabilidad en la prescripcidnb#itica entre hospitales globalmente
y por grupos de ITU mediante test de Ji cuadradasiderando soélo los grupos de
antibioticos que alcanzaron al menos un 5 % dal ti# prescripciones en cada ITU.
Ademas de utilizar la prueba de Ji cuadrado se eanmph pruebas exactas con
aproximacion de Montecarlo, cuando las tablas cdateen mas del 20% de las casillas

recuentos esperados menores de cinco.
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001
002
003
004
005
006
007
008

009
010
011
012
013
014
015
016
017
018
019
020
021
022
023
024
025
026
027
028
029
030
031
032
033
034
035
036
037
038
039
040
041
042
043
044
045
046
047
048
049

Aciclovir
Ac.Fusidico
Ac.Nalidixico
Ac.Pipemidico
Albendazol
Amikacina
Amoxicilina
Amoxicilina-
Clavulanico
Ampicilina
Anfotericina B
Ara-A (Vidarabina)
Azitromicina
Azlocilina
Aztreonam
AZT (Zidovudina)
Bacampicilina
Capreomicina
Carbenecilina
Cefacetrilo
Cefaclor
Cefradoxilo
Cefalexina
Cefalotina
Cefamandol
Cefazolina
Cefmetazol
Cefixima
Cefnidir
Cefditoren
Cefonicid
Cefoperazona
Cefotaxima
Cefoxitina
Cefradina
Cefsulodina
Ceftazidima
Ceftriaxona
Ceftizoxima
Ceftibuteno
Cefuroxima
Cefuroxima Acetil
Cicloserina
Ciprofloxacino
Claritromicina
Clindamicina
Cloranfenicol
Cloxacilina
Colistina
Cotrimoxazol
(TMP/SMX))

Tabla 17. Cédigos de Antimicrobianos.

050
051
052
053
054
055
056
057
058
059
060
061
062
063
064
065
066
067
068
069
070
071
072
073
074
075
076
077
078
079
080
081
082
083
084
085
086
087
088
089
090
091
092
093
094
095
096
097
098
099

DDC (Didesoxicitidina)
DDI (Didesoxiinosina)
Dibekacina
Diritromicina
Doxiciclina
Eberconazol
Econazol
Enoxacino
Eritromicina
Espiramicina
Estreptomicina
Etambutol
Etionamida
Fluconazol
Fluorocitosina
Flutrimazol
Foscarnet
Fosfomicina
Ganciclovir
Gentamicina
Glucantime
Griseofulvina
IDU (lododesoxiuridina)
Imipenem-Cilastina
Interferon
Isoniacida
Itraconazol
Josamicina
Kanamicina
Ketoconazol
Letrazuril
Levamisol
Lincomicina
Lomefloxacina
Loracarbef
Mebendazol
Metronidazol
Mezlocilina
Miconazol
Midecamicina
Minociclina
Moxalactam
Mupirocina
Neomicina
Netilmicina
Niclosamida
Nistatina
Nitrofurantoina
Nitrofurazona
Norfloxacino

100
101
102
103
104
105
106
107
108
109
110
111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
139
999

Ofloxacino

Ornidazol
Oxitetraciclina
Paromomicina

PAS

Pefloxacino
Penicilina
Pentamidina
Piperacilina-Tazobactam
Pirantel-Pamoato
Pirazinamida
Pirimetamina
Polimixina-B
Praziquantel
Ribavirina

Rifabutina
Rifampicina
Roxitromicina
Sertaconazol
Stavudina (D4t)
Sulbactam-Ampicilina
Sulfadiacina
Sulfadiacina-Argéntica
Sulfamida
Teicoplanina
Tiabendazol
Tiacetazona
Ticarcilina
Ticarcilina-Clavulanico
Tioconazol
Tobramicina
Trimetoprima
Vancomicina
Viomicina

Otro Antimicrobiano
No Especificado
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2. ELABORACION DE ESTANDARES DE REFERENCIA DE PRERIPCION

Siguiendo la metodologia de las conferencias des€wo de los “National
Institutes of Health” de los Estados Unidos de Ao#t’ se reunié un panel de
expertos que emiti0 recomendaciones sobre los iditills que deberian ser
considerados de primera eleccion, de uso altematide uso inapropiado para cada
ITU. Las recomendaciones fueron clasificadas derdoucon una jerarquizacion de la
evidencia cientifica como EVIDENCIA A (evidenciaanitifica bien demostrada basada
en ensayos clinicos controlados), EVIDENCIA B (sidgepor estudios no controlados
o realizados en poblacion diferente) o EVIDENCIA (Rasada en la opinion de

expertosy’.

2.1 Panel de expertos

La elaboracion de los patrones-oro de uso apropiedims antibiticos en los
distintos subgrupos de diagndsticos se realizardiang un panel de expertos en el
tema de las infecciones urinarias. Para ello, iigaut la siguiente metodologia:

* Reuvision sistematica de la literatura sobre ITUratamiento antibidtico, por
parte del grupo investigador, para ser aportada axpertos.
* Formacion del panel de expertos teniendo en cuesga&riterios:
o Ser profesionales con amplia experiencia y prestgi el &mbito de su
especialidad.
o Proporcionar un caracter multidisciplinar al panel.

o Procurar una representacion nacional equilibrada.
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* Apoyo metodologico al panel en cuanto a las tésnida consenso y de
jerarquizacion de la evidencia cientifica, sigu@ndna metodologia de
Conferencia de Consenso, modelo “National InsstofeHealth”.

Siguiendo las recomendaciones del panel de expeeoategorizamos cada
prescripcion en funcion de su adecuacion a losrag de idoneidad. El panel
especifico los criterios para las diferentes fatzles y establecié como apropiado en
primera eleccion o como uso alternativo la admiagsbén de antibidticos de las dos
primeras columnas recogidos en las Tablas n° 18,ac@nsiderando como uso
inapropiado el uso de cualquier antibiético noum en las mismas (Ultima columna

de dichas tablas o cualquier otro antibiotico retuitio en las dos primeras).

Los criterios de idoneidad se establecieron de docomun para las categorias
ITU baja en varones e ITU baja con factores degaeg/arones y mujeres). Sin
embargo, en el andlisis de heterogeneidad e idadhgidsterior se analizaron de forma

separada ambas categorias.

3. ANALISIS DE IDONEIDAD DE LAS PRESCRIPCIONES ANBIOTICAS.

3.1 Manipulacion de ficheros.

Siguiendo las recomendaciones de panel de expestadegorizamos cada
prescripcion en funcion de su adecuacion a loerwg de idoneidad de cada ITU.
Los criterios concretos de clasificacion se esmegif en las Tablas 18 a 23.
Las variables con mas de dos valores posibles ddicawon como variables tipo

“deviation”
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3.2 Anélisis estadistico.

Se cuantificaron frecuencias de idoneidagb alternativo y uso inapropiado
globales, por hospitales y por grupos de ITU. Senésla variabilidad en la idoneidad
de la prescripcién entre hospitales mediante testlidcuadrado o pruebas exactas
cuando estaba indicado. Igualmente se valoré lahiidad en la idoneidad por otras

covariables.

Los porcentajes ponderados de idoneidad/uso inggl@se calcularon con sus

intervalos de confianza al 95%, siguiendo modetosfdctos aleatorios.

Se realizé un analisis de regresion logistica pléltho condicional para estimar la
contribucién sobre el porcentaje de idoneidad (PERA ELECCION y USO
INAPROPIADO) en la prescripcién global de las vakés ingreso, médico prescriptor,
antibiotico previo, centro, sexo, factores predigmtes, edad (<65 afios), grupo de
ITU. Las variables ingreso, médico prescriptor,itadtico previo, sexo, factores
predisponentes y edad fueron codificadas comohlagandicadoras, siendo referencia
la ausencia de ingreso, el prescriptor mixto, keaaia de antibioterapia previa, el sexo
femenino, la ausencia de factores predisponent@egad < 65 afios; centro y grupo de
ITU se codificaron como tipo “desviacion”, que tamzomo referencia el valor medio
de todas las categorias. A partir de los parametstisnados con este analisis se

calcularon los porcentajes de idoneidad ajustados gada centro.

Se calculé el coeficiente de correlacion (Spearmamye el porcentaje de

idoneidad/uso inadecuado y la variable nimeradrtledntre los distintos hospitales.
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Los datos fueron recogidos y analizadas eloprograma estadistico SPSS para

windows version 11.5

Este trabajo ha sido desarrollado y subvencionadsuefase inicial mediante la

concesion de una ayuda del Fondo de Investiga@ditedia: FIS 2/0562

3.3 CRITERIOS DE IDONEIDAD EN LA PRESCRIPCION ANTIBIOTICA
EMITIDOS POR EL PANEL DE EXPERTOS POR TIPOS DE ITU

Tabla 18. Criterios de idoneidad en el grgsiitis aguda no complicada en mujeres no

gestantes(Niveles de evidencia de cada recomendacion eata@ntesis)

Primera eleccion Alternativas

Uso inadecuado

Fosfomicina (B) Amoxicilina-Clavulanico (A) Ampicilina

Ciprofloxacino (A) Cefuroxima (A)
Ofloxacino (A)
Norfloxacino (A)

Amoxicilina
Cotrimoxazol
Acido pipemidico
Nitrofurantoina

Cefalosporinas 12 generacion
orales

Aminoglucésidos
Cefixima
Ceftibuteno
Levofloxacino
Moxifloxacino
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Tabla 19. Criterios de idoneidad en el gresiitis agudas de origen extrahospitalario

con factores predisponentes (complicadas)

Primera eleccion Alternativas Uso inadecuado
Amoxicilina-Clavulanico (B) Cefuroxima (B) Ampicilina
Cefixima (A) Ciprofloxacino (B) Amoxicilina
Ceftibuteno (A) Ofloxacino (B) Fosfomicina

Levofloxacino (B) Norfloxacino
Aminoglucésidos (B) Cotrimoxazol

Cefalosporinas 32 Generacion fcido pipemidico

(B)

Nitrofurantoina

Cefalosporinas 12
generacién orales

Moxifloxacino

Tabla 20. Criterios de idoneidad del tratamienttedd TU en el embarazo

Primera eleccién Alternativas Uso inadecuado

Cistitis
Amoxicilina-Clavulanico (B) Cefalosporinas 32 generacion:  Ampicilina,

Fosfomicina oral (B) (Cefixima, Ceftibuteno) (B) Amoxicilina

Cefalosporinas 22 generaciéﬁ' precisa tratamiento parenteralAminoglucésidos

(cefuroxima axetil) (B) Cefotaxima/Ceftriaxona (B) Ciprofloxacino,
Ofloxacino

Norfloxacino
Levofloxacino

Moxifloxacino
Cotrimoxazol
Pipemidico
Nitrofurantoina

Cefalosporinas 12
generacion

Pielonefritis
Cefalosporinas de 32 Amoxicilina-Clavulanico i.v. (B) Como en las cistitis

o, Coftiasonsy Cefalosporinas de 22 generacion
’ parenterales (Cefuroxima,

(B) Cefonicid) (B)

104



Material y métodos

Criteros de idoneidad en el grupistitis en mujeres mayores de 65 anos.

Las cistitis agudas no complicadas y sin factomeslipponentes en pacientes
mayores de 65 afios presentan caracteristicas r@mddas de las mujeres mas jovenes
aungue el riesgo de recurrencia es mayor. Popatiece aconsejable realizar urocultivo
y mantener el tratamiento al menos 7 dias. Al nmarde estas peculiaridades los
antibioticos recomendados para las cistitis no dimangas son aplicables en este grupo

de edad

Tabla 21. Criterios de idoneidad en el grypostatitis aguda

Primera eleccion Alternativas Uso inadecuado

Ciprofloxacino i.v. (B) Amoxicilina-Clavulanico i.v. Ampicilina

Levofloxacino i.v. (B) + Aminoglucésido (B/C) Amoxicilina

Ceftriaxona/Cefotaxima i.vCefuroxima i.v. Fosfomicina

+ Aminoglucdésido (B/C)  + Aminoglucésido (B) Norfloxacino

Moxifloxacino
Cotrimoxazol
Doxiciclina
Acido Pipemidico
Nitrofurantoina

Cefalosporinas 12
generacion orales

Aminoglucdsidos
solos
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Tabla 22. Criterios de idoneidad en el grypelonefritis agudas

Primera eleccién Alternativas Uso inadecuado
Ambulatorio
Ciprofloxacino (A) Cefuroxima (A) Ampicilina, Amoxicilina
Levofloxacino (A) Si necesario tratamiento Fosfomicina

) parenteral

Amoxicilina-Clavulanico (B Norfloxacino,

Cefalosporinas 32 generaciéon ceftriaxona o cefotaxima (A)Moxifloxacino

oral: (Cefixima, Ceftibuteno)

) ) Cotrimoxazol
+ aminoglucésido (B)

Acido pipemidico
Nitrofurantoina

Cefalosporinas 12
generacion orales

Hospitalizado

Cefotaxima/Ceftriaxona i.v. Amoxicilina-Clavulanicoi.v. Los de arriba +

+ Aminoglucésido (B) + Aminoglucdésido (B) Piperacilina-Tazobactam
Imipenem Cefuroximai.v. (com,o_ tratamiento
empirico)
Meropenem + Aminoglucdésido (B)

Aminoglucosidos solos
Ertapenem Cefonicid i.m.

+ Aminoglucdésido (B)
Ciprofloxacino i.v.(A)
Levofloxacino i.v.(A)
Aztreonam (B)

Tabla 23. Criterios de idoneidad en el grgppsis de origen urinario

Primera eleccion Alternativas Uso inadecuado

Ceftriaxona/Cefotaxima i.v. Amoxicilina-Clavulanico (B)  Ampicilina

+ Aminoglucésido (B) Ciprofloxacino (B) Amoxicilina
Cefuroximai.v. (B) Fosfomicina
Levofloxacino (B) Norfloxacino
Aztreonam (B) Moxifloxacino

Carbapenem (B)
Piperacilina-tazobactam (B)
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1. DESCRIPCION GLOBAL DE LAS PRINCIPALES VARIABLES

ASOCIADAS A LA PRESCRIPCION DE ANTIBIOTICOS EN ITU

A lo largo de los 90 dias de estudio se analiz2%613 urgencias meédicas de las
que 3949 fueron ITU (1,84%; IC 95%: 1,41-2,26%).dllas 3797 fueron validas para

el andlisis tras depuracion de errores.

La tabla 24 muestra el andlisis de frecuenciasagjldé las principales variables. Se
puede observar la proporcion de sexos que corrdspon 33,2% de hombres y un

66,8% de mujeres. El grupo mas numeroso correspfatel TU bajas (81%).

La mayoria de los tratamientos prescritos fueropigans. Se solicitd urocultivo
s6lo en el 18% de los casos. Solo el 39% de losem@es presentaban factores
predisponentes de ITU (los mas frecuentes fuerdn t&currente, litiasis renal y

diabetes). La historia de alergia a antibiéticasgoco comun.

Los datos fueron estratificados por género. Lascpales resultados fueron:

1. Los hombres eran considerablemente mayores deeaths mujeres (55+22
anos vs 42+21 afios, p < 0,001)

2. Los hombres tenian mas factores predisponenteBlHEBY% vs 31%, p <0,01)

3. Las ITU en varones fueron mas severas que en rsujé@mesentaron mas
episodios sépticos (2,1% vs 1%) y precisaron mgeesos hospitalarios (17%
vs 13% p <0,05 para ambas comparaciones)

4. Se les solicito urocultivo con mas frecuencia yduneatendidos por facultativos
adjuntos en mayor proporcion que las mujeres (28%94.8%0 y 36% vs 31%

respectivamente, p < 0,05 para ambas comparacgiones.
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Tabla 24. Analisis de la frecuencia global de lasqipales variables

VARIABLE N %
Género
Masculino 1253 33,0
Femenino 2537 66,38
* 7 0,12
Tipo de ITU
ITU baja en mujeres no gestantes 1411 37,1
ITU en varones 0 en mujeres no gestantes complicada 1568 41,3
ITU baja en gestantes 113 3,0
Pielonefritis 333 8,8
Sepsis urinaria 50 1,3
Prostatitis 113 3,0
* 209 55
Tipo de tratamiento antibiético
Empirico 3594 94,7
Guiado por urocultivo 25 0,7
* 171 4,6
Solicitud de urocultivo en Urgencias
Si 706 18,6
No 2669 70,3
* 422 11.1
Ingreso hospitalario 558 5,7
Médico prescriptor
MIR 1977 52,1
FEA 1375 36,2
* 445 11,7
Factores predisponentes de ITU
No 2335 61,5
Si 1642 38,5
Inmunodeficiencia 217 57
Diabetes 344 9,1
Neoplasia del tracto urinario 121 3,2
Sondaje vesical 213 5,6
Cirugia del tracto urinario 141 3,7
Hiperplasia benigna de préstata (HBP) 239 6,3
Urolitiasis 365 9,6
ITU recurrente 435 11,5
Embarazo 113 3,0
Tratamiento antibi6tico previo 417 11,0
Historia de alergia a antibiticos 238 6,3
Edad( media 53+22,8 afios )
Menos de 25 477 12,7
25-44 afos 1060 28,3
45-64 afios 759 20,2
Mayores de 64 1450 38,7

* No especificado
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En la Figura 1 se ilustra la distribucion de cgsmsedad. La edad media fue de
53,07 afnos. 1450 pacientes eran mayores de 65(38%g. El grupo menores de 25
afos representa solamente un 13% de la muestdodiesn grupos mas numerosos los
comprendidos entre 25 y 44 afos y los mayores daf®s con el 28 y 39%

respectivamente.

Edad
Menores de 25
afnos
13%

Mayores de 64
afos
39%

25-44 afos
28%

45-64 afos
20%

Figura 1. Porcentajes de la distribucion de casogppos de edad

Las prescripciones fueron realizadas en su maporianédicos residentes (52,1%), en
un 28,8% por medicos de plantilla, estando end&7je los casos involucrados ambos

(en el resto no se especifico).
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La Figura 2 ilustra la distribucion de casos ppotile ITU. Los grupos mas numerosos

constituyen el de las ITU bajas, complicadas acoa,un 41 y 37% respectivamente.

No especificada;

0,
Sepsis urinaria; 6%

1%

Prostatitis 3%

ITU baja en
mujeres no

Pielonefritis 9% gestantes 37%

ITU baja en
gestantes 3%

ITU en varones o
en mujeres no
gestantes
complicada 41%

Figura 2. Distribucion porcentual de los casostypar de ITU

La Figura 3 ilustra la distribucion de los factoqg®disponentes para padecer una
infeccion urinaria, presentes en el 38,5% de losiepges. Los tres factores mas
frecuentes fueron la ITU recurrente, la urolitiagila diabetes mellitus. El 3% de los

pacientes fueron mujeres embarazadas.
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Factores de riesgo de ITU

Embarazo

ITU recurrente

Urolitiasis

HBP |

Cirugia del tracto urinarid

Sondaje vesica]

Neoplasia del tracto urinariE":::I

Diabetes

Inmunodeficiencial ‘ ‘ ‘ ‘

0 50 100 150 200 250 300 350 400 450 500

Tipo de FR

N° pacientes

Figura 3. Factores de riesgo que predisponen apatid)

La mayoria de los antibiéticos prescritos congigtieen un Unico farmaco (3525
casos, 93%). La Tabla 25 detalla la prescripcidtibitica empleada como primer
antibiotico, la Tabla 26 la distribuciébn de seguratibidtico y la Tabla 27 las

asociaciones de antibidticos mas frecuentementéeanhgs.

El grupo mas ampliamente usado fueron las quinslgnbps beta-lactamicos.

Ciprofloxacino y amoxicilina-clavulanico juntos saron el 61% de las prescripciones.

La fosfomicina fue el antibiético mas utilizado enjeres embarazadas y el

tercero en frecuencia en mujeres no embarazadd3 ddoaja no complicada.

En contraste el cotrimoxazol fue poco utilizado J2%®lo a 106 pacientes se les

prescribié mas de un antibibtico. De estos 62 (kféjon hospitalizados.
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La combinacion de terapias mas utilizada fueronalbetimico mas
aminoglucésido (42 casos) y quinolona mas amindgido (26 casos). El tratamiento

antibiotico fue no especificado en 4% de los casos.

Tabla 25. Distribucién de antibioticos prescritosno primera eleccion

Ne %
Ciprofloxacino 1217 32,1%
Amoxicilina-Clavulanico 1104 29,1%
Fosfomicina 363 9,6%
Norfloxacino 274 7,2%
Cefuroxima 183 4,8%
Levofloxacina 183 4,8%
Cotrimoxazol 77 2,0%
Ceftriaxona 50 1,3%
Ofloxacino 50 1,3%
Gentamicina 10 0,3%
Amoxicilina 9 0,2%
Aztreonam 8 0,2%
Cefixima 8 0,2%
Acido pipemidico 7 0,2%
Cefotaxima 6 0,2%
Doxiciclina 6 0,2%
Piperacilina-Tazobactam 5 0,1%
Moxifloxacino 5 0,1%
Cefalexina 4 0,1%
Ampicilina 3 0,1%
Cefaclor 3 0,1%
Cefonicid 3 0,1%
Imipenem-Cilastatina 3 0,1%
Nitrofurantoina 3 0,1%
Penicilina 3 0,1%
Tobramicina 3 0,1%
Cefepima 3 0,1%
Ceftibuteno 3 0,1%
Clotrimazol 3 0,1%
Ceftazidima 2 0,1%
Cloxacilina 2 0,1%
Metronidazol 2 0,1%
Trimetoprim 2 0,1%
Otros antibioticos (con una sola prescripcion 10 1,0%
No Especificado 65 1,7%
No Tratados 115 3,0%
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Tabla 26. Distribucién de antibioticos prescritosno segunda eleccion

N©° %
Gentamicina 27 0,7%
Tobramicina 18 0,5%
Amoxicilina-Clavulanico 10 0,3%
Cefuroxima 8 0,2%
Ciprofloxacino 7 0,2%
Acidopipemidico 6 0,2%
Aztreonam 5 0,1%
Ceftriaxona 3 0,1%
Imipenem-Cilastatina 3 0,1%
Levofloxacina 3 0,1%
Azitromicina 2 0,1%
Cotrimoxazol 2 0,1%
Doxiciclina 2 0,1%
Fluconazol 2 0,1%
Otros antibi6ticos (con una sola 9 0,4%
prescripcion)

Tabla 27. Asociaciones de antibidtico mas frecuertde empleadas

N©° %
Amoxicilina- 15 0,4%
clavulanico/Tobramicina
Amoxicilina- 14 0,4%
clavulanico/Gentamicina
Amoxicilina- 8 0,2%
clavulanico/Ciprofloxacino
Cefuroxima/Gentamicina 9 0,2%
Ciprofloxacino/Gentamicina J 0,2%
Ceftriaxona/Cefuroxima B 0,1%
Ceftriaxona/Gentamicina 3 0,1%
Ciprofloxacina/Tobramicina 3 0,1%
Norfloxacino/Acido Pipemidico 3 0,1%
Amoxicilina- 2 0,1%
Clavulanico/Aztreonam
Amoxicilina- 2 0,1%
Clavulanico/Fluconazol
Ceftriaxona/Azitromicina 4 0,1%
Otras Combinaciones (con una 37 0,8%
sola prescripcion)
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La Figura 4 ilustra el nUumero de prescripcionesatia antibiotico de forma global, en

todos los tipos de ITU.

Antibiéticos usado mas frecuentemente (n° casos)

0 200 400 600 800 1000 1200 1400

1217
04

Ciprofloxacino
Amoxi+Clavulanico
Fosfomicina
Norfloxacino
Cefuroxima
Levofloxacina
Cotrimoxazol
Ceftriaxona
Ofloxacino
Gentamicina
Amoxicilina
Aztreonam

Cefixima

Figura 4. Representacion de las prescripcionésiatitas empleadas como primera

eleccion.

En la Tablas 28 y 29 se exponen las dosis de étitibiy los dias de duracion del

tratamiento por tipos de ITU. En la Tabla 30 seomgm las medianas y el rango de la
dosis por dia y de la duracién de cada antibidtiescrito como primera eleccion y en
las Tablas 31 a 37 las medianas y rango de las dosiias de duracién de cada

antibiético prescrito por subgrupos de ITU.
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Tabla 28. Dosis/dia de tratamiento (primer antib@tsegun tipo de ITU

Tipo ITU Media (DE) Minimo Maximo
Global 2,1 (0,6) 1 4
ITU baja. 2,09 (0,72) 1 4
Mujeres <65 afos
ITU baja. 2,16 (0,58) 1 3
Varones
ITU baja. 2,2 (0,61) 1 4
Factores de riesgo
ITU baja. 2,15 (0,63) 1 3
Mujeres > 65 afos
ITU baja. 2,08 (1,00) 1 4
Gestantes
Pielonefritis (0,68) 1 4
2,4
Prostatitis 2,07 (0,4) 1 3
Sepsis urinaria 2,17 (0,86) 1 4

Tabla 29. Duracion media (dias) del tratamientaisdgpo de ITU.

Tipo ITU Media DE Minimo Maximo
Global 7,6 4,3) 1 61
ITU baja 6,08 (3,02) 1 15
Mujeres < 65 afios
ITU baja varones 8,10 (3,18) 1 24
ITU baja 7,5 (3,3) 1 30
Factores de riesgo
ITU baja. 7,08 (2,06) 1 24
Mujeres > 65 afos
ITU baja. 5,04 (3,38) 1 15
Gestantes
Pielonefritis 10,7 (3,8) 1 21
Prostatitis 18,9 (10,4) 1 61
Sepsis 6,8 (6,2) 1 21
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Tabla 30. Dosis/dia y dias de tratamiento por &tido prescrito de 12 eleccién de
forma global, en todos los grupos.

Dosis/dia Dias Tratamiento
Mediana| Min Max Mediana| Min Max

Ciprofloxacino 2 1 3 7 1 45
Amoxicilina+Clavulanico 3 1 4 7 1 61
Fosfomicina 1 1 4 2 1 10
Norfloxacino 2 1 3 7 1 20
Levofloxacina 1 1 3 7 1 24
Cefuroxima 2 2 4 7 3 21
Cotrimoxazol 2 1 3 7 3 30
Ofloxacino 2 2 2 7 3 21
Ceftriaxona 1 1 3 5 1 21
Cefixima 2 1 2 10 3 10
Gentamicina 1 1 2 5 3 9
Acido pipemidico 2 2 2 7 3 10
Amoxicilina 3 3 3 7 3 14
Doxiciclina 2 1 2 7 7 7
Aztreonam 3 2 3 5 5 5
Moxifloxacino 1 1 2 7 5 10
Cefalexina 4 3 4 6 5 7
Cefotaxima 4 2 4 6 5 7
Piperacilina-Tazobactan] 3 2 4 2 1 4
Cefaclor 2 2 3 6 6 6
Cefonicid 1 1 1 5 2 7
Nitrofurantoina 4 4 4 7 6 7
Penicilina 2 1 2 6 5 6
Cefepima 2 2 2 4 2 4
Clotrimazol 2 2 3 7 5 7
Imipenem-Cilastatina B 3 4 7 2 11
Ceftibuteno 1 1 2 10 10 10
Cloxacilina 3 2 4 7 3 10
Tobramicina 1 1 1 5 5 5
Ceftazidima 2 1 3 10 10 10
Ampicilina 4 4 4

Azitromicina 1 1 1 3 3 3
Diritromicina 2 2 2 4 4 4
Eritromicina 3 3 3 8 8 8
Etambutol 1 1 1 10 10 10
Nistatina 2 2 2 7 7 7
Teicoplanina 1 1 1 7 7 7
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Tabla 31. Numero de dosis por dia y dias de dunatgdtratamiento (primer

antibiotico) en el grupo de ITU baja en mujeres ones de 65 afios, sin factores de

riesgo.
Dosis/dia Dias Tratamiento
Mediana| Min Max | Mediana| Min Max

Ciprofloxacino 2 1 3 7 1 15
Amoxicilina+Clavulanico 3 1 4 7 2 15
Fosfomicina 1 1 3 2 1 10
Norfloxacino 2 1 3 7 1 14
Cefuroxima 2 2 2 7 3 14
Levofloxacino 1 1 2 7 3 10
Cotrimoxazol 2 1 2 7 3 10
Ofloxacino 2 2 2 3 3 7
Cefixima 2 1 2 8 3 10
Cefaclor 2 2 3 6 6 6
Amoxicilina 3 3 3 7 7 7
Cefalexina 4 4 4 5 5 5
Cloxacilina 3 2 4 7 3 10
Doxiciclina 2 1 2 7 7 7
Nitrofurantoina 4 4 4 7 7 7
Acido pipemidico 2 2 2 3 3 3
Azitromicina 1 1 1 3 3 3
Cefotaxima 2 2 2 7 7 7
Ceftibuteno 1 1 1 10 10 10
Moxifloxacino 2 2 2 7 7 7
Gentamicina 1 1 1

La media global para todos lo tipos de

fosfomicina, levofloxacino, maximo 4 dosis en

ITU fue ¢k @osis /dia (minimo 1

esaale nitrofurantoina). La media

global de dias de tratamiento fue alta, de 7,6.dMd&imo 1, méximo 61 dias de

tratamiento).

En el grupo de ITU baja en mujeres de menos de f&fs, asin factores

predisponentes la dosis media al dia fue de 2|@9nedia global de dias de tratamiento

fue de 6,08 dias.
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Comparandola con las siguientes tablas (32 a 3§usde observar que no
existe apenas diferencia en las medianas de l&s dlmsada antibibtico, y sin embargo
si la existe en las medianas de los dias de duragi®ndo mayores ante la presencia de

factores de riesgo o de patologias mas graves.

La Figura 5 ilustra la comparacion entre la dunacitedia del tratamiento en el
grupo ITU baja en mujeres sin factores de riesgnames de 65 afios con la duracion
media del tratamiento en las ITU de forma globaldétnos observar la menor duracién
del tratamiento en este subgrupo, sin embargo, nmag/to recomendado en las Guias

(3-5 dias)

7,2

7
6,8
6,6
6,4
6,2

6
5,8
5,6

5,4 T
Global ITU baja Muj.SFR

Figura 5. Duracion media del tratamiento en el gridpJ baja en mujeres jévenes sin
factores de riesgo.
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La Tabla 32 expone las dosis por dia y los diadudacion de cada antibiético
en el grupo ITU baja en varones. La dosis mediaadiae de 2,16 y 8,10 la media de
dias de tratamiento.

Tabla 32. Dosis/dia y Dias de duracion del tratatoi€primer antibidtico) en el grupo
de ITU baja.Varones.

Dosis/dia Dias Tratamiento

Mediana| Min Max Mediana Min Max
Ciprofloxacino 2 1 3 9 3 21
Amoxicilina+Clavulanico 3 2 3 7 3 21
Norfloxacino 2 1 2 7 3 15
Levofloxacina 1 1 2 7 5 24
Cefuroxima 2 2 2 8 5 15
Cotrimoxazol 2 2 2 7 5 14
Fosfomicina 1 1 1 2 1 2
Ofloxacino 2 2 2 7 5 15
Acido pipemidico 2 2 2 10 10 10
Amoxicilina 3 3 3 3 3 3
Ceftriaxona 1 1 1 4 1 7
Doxiciclina 2 2 2 7 7 7
Gentamicina 1 1 1 6 3 9
Penicilina 2 2 2 6 6 6
Tobramicina 1 1 1 5 5 5
Cefalexina 3 3 3 7 7 7
Ceftazidima 1 1 1 10 10 10
Ceftibuteno 1 1 1 10 10 10
Clotrimazol 2 2 2 7 7 7
Gentamicina 1 1 1

121



Estudio de la variabilidad e idoneidad de la préscion de antibidticos en las infecciones del toact
urinario

La Tabla 33 se expone la dosis por dia y los déadudacion de cada antibiético
prescrito en el grupo de ITU baja con factoresidsgo. La duracién media en este

grupo fue de 7,5 dias

Tabla 33. Dosis/dia y dias de duracion del tratataigrimer antibiético) en el grupo
de ITU baja Con Factores Riesgo.

Dosis/dia Dias Tratamiento
Mediana| Min Max Mediana| Min Max

Ciprofloxacino 2 1 3 7 1 30
Amoxicilina+Clavulanico 3 2 4 7 2 21
Norfloxacino 2 1 2 7 3 20
Cefuroxima 2 2 2 7 3 15
Fosfomicina 1 1 3 1 1 7
Levofloxacina 1 1 3 7 1 15
Cotrimoxazol 2 1 3 10 7 10
Ofloxacino 2 2 2 7 3 14
Ceftriaxona 1 1 2 1 1 10
Acido pipemidico 2 2 2 7 3 7
Cefixima 2 1 2 9 7 10
Gentamicina 2 1 2 6 5 7
Clotrimazol 3 2 3 6 5 7
Moxifloxacino 1 1 1 8 5 10
Cefotaxima 4 2 4

Cefalexina 3 3 3 7 7 7
Cefonicid 1 1 1 7 7 7
Nistatina 2 2 2 7 7 7
Nitrofurantoina 4 4 4 6 6 6
Penicilina 1 1 1 5 5 5
Teicoplanina 1 1 1 7 7 7
Imipenem-Cilastatina 4 4 4

Metronidazol 2 2 2
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Resultados

La Tabla 34 expone la dosis por dia y los diasutaaibn de tratamiento con

cada antibidtico en el grupo de ITU baja en mujeneyores de 65 afios. La media de

duracion de tratamiento en este grupo fue de 748 d

Tabla 34. Dosis/dia y dias de duracion del tratataigrimer antibiético) en el grupo
de ITU baja en Mujeres >65 afos.

Dosis/dia Dias Tratamiento

Mediana| Min Max Mediana| Min Max
Ciprofloxacino 2 1 3 7 3 14
Amoxicilina-clavulanico 3 1 3 7 1 14
Norfloxacino 2 1 3 7 3 10
Fosfomicina 1 1 3 1 1 3
Levofloxacina 1 1 2 7 1 14
Cefuroxima 2 2 2 7 5 12
Cotrimoxazol 2 2 2 10 5 10
Ofloxacino 2 2 2 3 3 7
Moxifloxacino 1 1 1 7 7 7
Amoxicilina 3 3 3 7 7 7
Cefixima 1 1 1 10 10 10
Cefonicid 1 1 1 5 5 5
Doxiciclina 2 2 2 7 7 7
Ceftibuteno 2 2 2

La Tabla 35 refleja la dosis por dia y los diaddeacion de tratamiento con

cada antibiético en el grupo de ITU baja en gestanta media de duracion de

tratamiento en este grupo fue de 5,04 dias.
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Estudio de la variabilidad e idoneidad de la préscion de antibidticos en las infecciones del toact
urinario

Tabla 35. Dosis/dia y dias de duracion del tratataigrimer antibiético) en el grupo
de ITU baja en Mujeres Gestantes

Dosis/dia Dias Tratamiento
Mediana| Min Max Mediana| Min Max
Fosfomicina 1 1 4 2 1 10
Amoxicilina+Clavulanico 3 2 3 7 5 15
Cefuroxima 2 2 4 7 7 10
Amoxicilina 3 3 3 14 14 14
Eritromicina 3 3 3 8 8 8

En la Tabla 36 se indica la dosis por dia y los di@ duracién de tratamiento
con cada antibidtico en el grupo pielonefritis. hadia de duracion de tratamiento en

este grupo fue de 10,7 dias.

Tabla 36. Dosis/dia y dias de duracion del tratataigrimer antibi6tico) en el grupo
de Pielonefritis.

Dosis/dia Dias Tratamiento
Mediana| Min Max Mediana| Min Max

Amoxicilina+Clavulanico 3 1 4 12 1 21
Ciprofloxacino 2 2 3 10 1 21
Levofloxacina 1 1 2 14 7 17
Ceftriaxona 2 1 3 4 1 12
Norfloxacino 2 2 2 7 2 14
Cefuroxima 2 2 3 10 6 18
Gentamicina 1 1 1 6 4 8
Cefotaxima 4 3 4 5 5 5
Ampicilina 4 4 4

Etambutol 1 1 1 10 10 10
Fosfomicina 3 3 3 7 7 7
Ofloxacino 2 2 2 10 10 10
Piperacilina-Tazobactam 3 3 3 2 2 2
Cotrimoxazol 2 2 2
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Resultados

La Tabla 37 expone la dosis por dia y los diaswtaaibn de tratamiento con

cada antibiético en el grupo prostatitis. Recordamoe la media de duracion de

tratamiento en este grupo fue la mayor de todogiopos con una duracion de 18,9

dias.

Tabla 37. Dosis/dia y dias de duracion del tratataigrimer antibi6tico) en el grupo
de Prostatitis.

Dosis/dia Dias Tratamiento
Mediana| Min Max Mediana| Min Max
Ciprofloxacino 2 2 3 21 1 45
Amoxicilina+Clavulanico 3 2 3 14 7 61
Cotrimoxazol 2 1 2 15 7 30
Ofloxacino 2 2 2 18 14 21
Cefuroxima 2 2 3 15 7 21
Norfloxacino 2 2 2 10 7 15
Fosfomicina 1 1 1 3 1 4
Ceftriaxona 1 1 1 9 9 9
Doxiciclina 2 2 2 7 7 7
Gentamicina 1 1 1 4 4 4

La Tabla 38 expone las prescripciones antibiotioa®s habituales (como

antibiético principal) por tipos de ITU. Podemossetvar que el antibiotico més

empleado tanto en las ITU bajas no complicadas amias complicadas, en varones o

en mujeres con factores de riesgo (excepto en asuggastantes) fue ciprofloxacino, asi

como en las prostatititis donde abarcé el 53,1%adeprescripciones. EL segundo

antibiético mas prescrito fue amoxicilina-clavudmi siendo el antibidtico mas

empleado en las pielonefritis y en sepsis, y tamlaé segundo antibidtico més

empleado en las ITU en mujeres gestantes. En agpe gl antibidtico mas empleado

fue fosfomicina.
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Tabla 38.- Distribucion de las Antibioticos masgamios por ITU en funcion de la focalidad.
ITU baja ITU baja ITU baja con ITU baja ITU Pielonefritis | Prostatitis Sepsis
mujeres varones FR mujeres >65 | Gestacion
<65 sin FR
Ciprofloxacino 263 31,7%]| 145| 39,8%| 302| 35,2%| 128| 38,8% 721 21,6%| 60| 53,1% 21 4,0%
Amoxicilina+Clavulanico 219 25,9%| 84| 23,1%| 229| 26,7% 81| 24,5%| 26| 23,0%| 158| 47,4% 9| 8,0%| 11| 22,0%
Fosfomicina 154 18,8% 6| 1,6% 47| 5,5% 21| 6,4%| 70]|61,9% 1| 0,3% 1| 0,9%
Norfloxacino 68| 8,2%| 43| 11,8% 74| 8,6% 29| 8,8% 71 2,1% 6| 53%
Cefuroxima 30 3,6% 9| 2,5% 48| 5,6% 14| 4,2% 9| 8,0% 8| 2,4% 5| 4,4%
Levofloxacino 28| 3,4%| 25| 6,9% 36| 4,2% 14| 4,2% 24| 7,2% 6| 12,0%
Cotrimoxazol 24 29%| 11| 3,0% 19| 2,2% 8| 2,4% 1{ 0,3% 9| 8,0%
Ofloxacino 7! 0,8% 2| 0,5% 6| 0,7% 41 1,2% 1| 0,3% 6| 53%
Ceftriaxona 9 1,0% 11| 3,3% 1| 0,9% 81| 16,0%
Amoxicilina- 1|1 0,3% 8| 2,4%
Clavulanico/Gentamicina
Amoxicilina- 2| 0,5% 3| 0,9% 3| 2,7%
Clavulanico/Tobramicina
Amoxicilina 2| 0,2% 2| 0,5% 3 2,7%
Cefixima 2| 0,2% 1| 0,1%
Amoxicilina- 6| 1,8% 1| 0,9%
Clavulanico/Ciprofloxacino
Aztreonam 510,0%
Cefuroxima/Gentamicina 2 0,2% 1| 0,9%
Ciprofloxacino/Gentamicina 1|1 0,3% 1| 0,1% 2| 0,6% 2|1 1,8%
Cefotaxima 3 0,3% 1] 0,3%
Otros 19| 2,1%| 14 4% 20| 2,1% 5| 1,5% 2| 1,8%| 12| 3,6% 5| 45%| 13| 26%
No Atb 13| 1,6%| 13| 3,6% 38| 4,4% 13| 3,9% 21 1,8%| 12| 3,6% 21 1,8% 2| 4,0%
No Especificado 3 0,4% 6| 1,6% 23| 2,6% 13| 3,9% 1| 0,9% 6 1,8% 20 1,8% 3| 6,0%
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Resultados

En las pielonefritis el antibiotico mas prescritoe famoxicilina-clavulanico,
alcanzando casi la mitad de las prescripcionesosOtntibidticos empleados

frecuentemente fueron ciprofloxacino (21,6%) y waacino (7,2%).

En la sepsis de origen urinario los antibioticasgelos con mayor frecuencia
fueron amoxicilina-clavulanico (22%), ceftriaxond6%o), levofloxacino (12%) y

aztreonam (10%).

La Figura 6 ilustra la distribucion de casos pagiales. Podemos observar que
los hospitales con mayor nimero de casos son E@ithtes B, D y E con mas de 400
casos seguidos por los hospitales A, | y J coroerota 300 casos. Los hospitales con

menor recogida de casos fueron los hospitales G,yH.

Distribucion de casos por hospitales

600
500 ~ — ]

400 -
300 ~
200 ~

<« ilnidaln

NUmero de casos

Hosp Hosp Hosp Hosp Hosp Hosp Hosp Hosp Hosp | Hosp
A B C D E F G H J

Hospital

Figura 6. Distribucién de casos por hospitales.
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Estudio de la variabilidad e idoneidad de la prepcion de antibiéticos en las infecciones del toact
urinario

En la Figura 7 y la Tabla 39 se muestra la distifou de diagnésticos
agrupados por centros. Destaca observar que ldstiaaumas elevada en eventos
graves del tipo pielonefritis, prostatitis 0 sepsisaria la presenta el hospital | con un
38,4%, 59,4% y 46% respectivamente (tabla 40)u se explica porque este centro es
hospital de referencia de Urologia. El hospitalr8spnta el mayor porcentaje de ITU en
mujeres gestantes (30,1%), mientras que el hospitptesenta los porcentajes mas
elevados de ITU baja sin factores de riesgo (24y526,6% en mujeres y hombres

respectivamente).

Distribucion de diagndsticos agrupados por centros

" ITU baja mujeres sin FR <65
ITU baja varones

ITU baja con FR

ITU baja mujeres >65

" Prostatitis
Sepsis

A BCDEUFGHI J

Figura 7. Distribucion de diagndsticos agrupadasceatros.

128



Tabla 39. Distribucion de diagndsticos agrupadascpotros

ITU baja ITU baja | ITU baja con ITU baja Pielonefritis Prostatitis Sepsis
mujeres sin varones FR mujeres >65 Gestacion

FR <65
Hospital 76 9,2% | 34| 9,3% 116 135 14 4,2% 2
Hoﬁp\)ital 107 | 12,9%| 56 | 15,4%| 164 | 19,1% 17 5,1% 11
HOSE;)itaI 46 55% | 32| 8,8% 38 4,4% 14 % 1,2%
Hos(|:3ital 203 | 24,5%| 97 | 26,6%| 114 | 13,3% 32 | 9,6% 6
HostitaI 144 | 17,3%| 47 | 12,9%| 191 | 22,3% 42 126% 8 4 8,0%
HosEpitaI 39 | 47%| 13| 3,6% 42| 4,9% 15 % 3,6% 2 4,0%
HostitaI 57 6,9% | 10| 2,7% 17 2,0% 13 596 13,8%| 8 15 | 30,09
Hosc?)ital 39 4,7% | 21| 5,8% 42 4,9% 21 % 3,8% 5 10,0%
Ho:pital 46 | 55%| 2| 05%| 56| 6,59 12 % P8  384%2 23 | 46,0%
Hoslpital 73 8,8% | 52| 143% 78 9,1% 53 27 8,1% 9 1 2,09

J

6T

sope)nsay



Estudio de la variabilidad e idoneidad de la préscion de antibidticos en las infecciones del toact
urinario

2. DESCRIPCION DE LA VARIABILIDAD EXISTENTE EN LA

PRESCRIPCION ANTIBIOTICA EN FUNCION DE LAS DIFERENT ES
FOCALIDADES

Variabilidad en la prescripcion por centros

2.1. ITU baja en mujeres < 65 afos, no gestantesagitores de riesgo

En la Tabla 40 se describe la variabilidad en ésgnipcion antibidtica global de

todos los hospitales, considerando sélo los anigio® mas empleados.

En cada columna se presentan las frecuencias #ds@luelativas (%) con una
estimacion de heterogeneidad significativa (p< @IQ0OEI rango de no prescripcion
entre los distintos hospitales se situé del 0 Hb El antibidtico mas prescrito fue
ciprofloxacino con un rango de 11,8% a 61,8%, skgde amoxicilina-clavulanico
(rango 3,9% al 54,9%) y fosfomicina (rango 9,298&%0). Al considerar de manera
individualizada las seis grandes categorias déiatiios cabe resefiar la amplia
variabilidad documentada entre centros para tollos, €n los que, como se puede
observar, existen habitos de prescripcion muy difieados. Este hecho se refleja

de manera paradigmatica en la Figura 8.
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Resultados

Distribucidén de antibioticos en Mujeres menore$8lanos, sin FR

Ciprofloxacino
Amoxicilina-clavulanico

80 Fosfomicina

60 Norfloxacino

401 Cefuroxma

20! Levofloxacino
Cotrimoxazol

A B CDUEF G H I J

Figura 8. Variabilidad en la prescripcion antilkéétpor centros. Grupo ITU baja en
mujeres menores de 65 afios, no gestantes sindacterriesgo
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Tabla 40. Distribucién de antibioticos por centpasticipantes en el grupo de ITU baja mujeres mende 65 afios, sin factores de riesgo.

Hospital A| Hospital Bl Hospital @ Hospital P HosgiE | Hospital F| Hospital G Hospital H  Hospital|l  $pital J
Ciprofloxacino | 27| 35,1%| 59 | 53,6%| 11| 23,9%| 52| 25,1%]| 30 | 20,8%| 18 | 43,9%| 44 | 25,9%| 6| 15,4%]| 11| 11,8%| 47| 61,8%
Amoxicilina- 10| 13,0%| 10| 9,1%/| 10| 21,7%| 63 | 30,4%| 79| 54,9%| 7| 17,1%| 48| 28,2%| 9| 23,1%| 31| 33,3%| 3| 3,9%
clavulanico
Fosfomicina 19 24,7%| 15| 13,6%| 11| 23,9%| 25| 12,1%]| 26 | 18,1%| 10 | 24,4%| 31| 18,2%| 12| 30,8%]| 36 | 38,7%| 7| 9,2%
Norfloxacino 11| 14,3%| 11| 10,0%| 3| 6,5%| 25| 12,1%| 3| 2,1%| 1| 2,4%| 10| 59%| 3| 7,7%| 4| 43%| 5| 6,6%
Cefuroxima 4 52%| 4| 3,6% 1| 0,5%]| 1| 0,7% 22112,9%| 5(12,8%| 1| 1,1%| 6| 7,9%
Levofloxacino 2| 1,8%| 3| 6,5%|20| 9,7% 1| 24%| 7| 4,1%
Cotrimoxazol 2| 2,6%| 1| 0,9%| 5| 10,9%]| 10| 4,8%| 1| 0,7% 1({ 0,6%| 1| 2,6% 3| 3,9%
Ofloxacino 1] 1,3% 10 10,8%
Cefixima 1] 1,3% 1| 2,4%]| 2| 1,2%
Amoxicilina 1 0,6%| 1| 2,6% 1| 1,3%
No Atb 3| 2,7% 71 3,5% 2,1% 2,4% 2,4% 2| 2,6%

3 1 4

No 1] 1,3% 1| 0,7%| 2| 4,9% 1| 1,3%
Especificado

* Heterogeneidad significativa p<0,0001
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Resultados

2.2 ITU baja en varones sin factores de riesgo.

El antibiético méas prescrito fue ciprofloxacino cam rango comprendido entre
el 20% y el 69,2%, seguido de amoxicilina-clavutanirango del 0 al 66%) y
norfloxacino (rango 0 al 19,6%). La heterogeneidstimada mediante el test de la ji-
cuadrado fue significativa p< 0,0001. Merece lagpgestacar que existen hospitales en
los que el arsenal terapéutico para este subgrapreducido, y se circunscribe a
ciprofloxacino y a amoxicilina-clavulanico (hospit&€) o a ciprofloxacino y
norfloxacino (hospital F) y otros en los que exist& amplia dispersion de los grupos
terapéuticos (hospitales C, D y G). Se pueden vhsérs datos detallados en la Tabla

41 e ilustrados en la Figura 9.

Distribucion de antibiéticos por centros en varones

] Ciprofloxacino

60+ Amoxicilina-Clavulanico
Norfloxacino
407 Levofloxacino
Cefuroxima
20 Cotrimoxazol
Fosfomicina

A B C D E F G H I J

Figura 9. Variabilidad en la prescripcion antildétpor centros.
Grupo ITU baja en varones, no complicada
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Tabla 41. Distribucion de antibioticos por cenfpasticipantes. Grupo ITU baja en varones sin fastale riesgo 3
Hospital A | Hospital B Hospital Hospital [ HospiE Hospital F Hospital G| Hospital H Hospital $pital J
Ciprofloxacino 2l 61,8%| 41| 67,299 8 20,0%| 29 25,99 27,7%| 9| 69,2% 14 286% 5 238% [13 448% (28 50,9%
1
Amoxicilina-Clavulanico| § 14,7%| 6 9,804 9 22,5%| 22| 19,69 66,0% 11| 22,4% % 238% 10 345% [0 18,P%
Norfloxacino 3 88%| 8| 13,1% 2 5,0%| 22| 19,6% 21% B 23,1% 4 82% |3 143%
Levofloxacino 1 16% 7T 17,5%| 16| 14,39 Il 2,0% |1 4,8% 1 1,8%
Cefuroxima 1 2,9% 12 245% P 9,5% 3 5,5%
Cotrimoxazol 1 2,9% 3 75%| 3| 2,7% 4 7,3%
Fosfomicina 4 50%| 3| 2,7% 2 41% 1 4,8%
AmoxicilinaClavulanico/ 3 75%| 5| 4,5%
Tobramicina
Ofloxacino 1 29%| 1 1,6% b 17,2%
Acidopipemidico 1 2,9% 1 2,09
Amoxicilina 1 25%]| 1| 0,9%
Penicilina 1 25%| 1| 0,9%
Ceftriaxona/Azitromicina 1 0,99 1 2,1
Otros antibiéticos I 25%]| 6| 5,4% 4,2% B 6,000 |1 4,8% 2 3,6%
No Atb 4 6,6%| 2 50%| 2| 1,8% 1 20% B 14,3% 1 34% 4 7,8%
No Especificado 1 2,9% 1 25%| 1| 0,9% 1 7,7% 3 5,56

* Heterogeneidad significativa p<0,0001
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Resultados

2.3 ITU baja con factores de riesgo.

La variabilidad de las ITU bajas con factores éego se refleja en la Tabla 42.
El antibiotico mas prescrito fue de nuevo ciprofloxo (rango del 11,9 al 56,8%)
seguido de amoxicilina-clavulanico (rango del 8,80a7%) y norfloxacino (rango del 0
al 22,5%). Cabe sefalar que en casi todos losthtesp(menos en los centros D y H)
mas del 50% de las prescripciones fueron ciproflimao amoxicilina-clavulanico. El

grado de heterogeneidad encontrado, sin embargathraente significativo (p<

0.0001).
Distribucion de antibioticos por centros en ITUadepn FR
Ciprofloxacino

120- Arr;]oxmll.lna-clavulanlco
100 Norfloxacino

80 Cefuroxima

60+ Fosfomicina

38 Levofloxacino

07 Cotrimoxazol
A B CDETF GH I J

Figura 10: Variabilidad en la prescripcion antiatpor centros.
Grupo ITU baja con factores de riesgo
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Tabla 42. Distribucién de antibi6ticos en el grdipt baja con factores de riesgo

Hosp A Hosp B Hosp C Hosp D Hosp E Hosp F Hosp G idp H Hosp | Hosp J
Ciprofloxacino 60| 50,4%| 97 | 52,7%| 13| 32,5%| 27 | 22,9%| 38| 19,9%]| 25| 56,8%| 36 | 34,0%| 5| 11,9%]| 58 | 33,1%/| 50 | 56,8%
Amoxicilina- 25| 21,0%| 16| 8,7%| 8| 20,0%| 29| 24,6%| 116| 60,7%| 4| 9,1%| 16| 15,1%| 10| 23,8%| 56 | 32,0%| 6| 6,8%
Clavulanico
Norfloxacino 9| 7,6%|19]|10,3%| 9| 22,5%| 19| 16,1%| 5| 2,6% 13(12,3%| 3| 7,1%| 7| 4,0%| 6| 6,8%
Cefuroxima 14/ 11,8%]| 11| 6,0%| 2| 50%| 2| 1,7% 3 1,6%| 5(11,4%|24|22,6%| 7|16,7%| 3| 1,7%| 2| 2,3%
Fosfomicina 1 08%| 5| 2,7%| 1| 2,5%| 5| 4,2% 9( 4,7%| 3| 6,8%| 7| 6,6%| 4| 9,5%]| 27| 15,4%
Levofloxacino 41 22%| 3| 75%]|20|16,9%| 6| 3,1% 4| 3,8% 1] 0,6%| 1| 1,1%
Cotrimoxazol 2l 1,7%| 6| 3,3% 3| 2,5% 1| 0,5%(| 1| 2,3% 1| 2,4%| 2| 1,1%| 6| 6,8%
Ofloxacino 1| 0,8% 18| 10,3%
Ceftriaxona 4 3,4% 2|1 1,0% 3| 7,1%
Acido pipedimico 1] 25%| 2| 1,7% 1| 0,6%
Cefuroxima/ 2| 45%( 2| 1,9%
Gentamicina
Cefotaxima 1| 0,5%| 2| 45%
Cefixima 1| 0,9% 1|1 1,1%
Otros antibiéticog 2 1,6%| 2 1%| 1 2,5% 2 1 21 1,8%(1 2,4%
No Antibiéticos 1| 0,8%| 20| 10,9%| 2| 5,0%| 5| 4,2% 1] 2,3%| 1| 0,9%]| 7|16,7%| 1| 0,6%| 4| 4,5%
No especificado 0 0,0%| 4| 2,1%| 0| 0,0%| O 0,0% 8 42%| 1| 2,3%| 0| 0,00 O| 0,0%| 1| 0,6%]| 10| 11,4%

Heterogeneidad significativa p<0,0001
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Resultados

2.4 1TU baja en mujeres mayores de 65 afos.

De nuevo ciprofloxacino (rango del 19 al 69,8%) useég de amoxicilina-
clavulanico (rango del 0 al 58,4%) y norfloxacimango del 1,3 al 18,4%) fueron los
antibidticos mas prescritos. Los dos primeros somamas del 50% de las
prescripciones en casi todos los centros (excepimtras C, D y H). Los datos se
muestran en la Figura 11 y en la Tabla 43. La idistion de los antibiéticos por

hospitales presenté un grado de heterogeneidaificigino (p< 0.0001).

Distribucion de antibioticos por centros en Mujered5 afios

Ciprofloxacino
Amoxicilina-Clavulanico
Norfloxacino
Fosfomicina
Levofloxacino
Cefuroxima
Cotrimoxazol

60,
401
20

A B CDEZF GH I J

Figura 11. Variabilidad en la prescripcion antilwatpor centros.
Grupo ITU baja en mujeres Mayores de 65 afios

137



8€T

Tabla 43. Distribucién de antibidticos por cenfpasticipantes en el grupo de ITU baja en mujeregones de 65 afios

Hosp A Hosp B Hosp C | HospD Hosp E Hosp F Hosp G adp H Hosp | Hosp J

Ciprofloxacino 19| 44,2%| 17 | 44,7%| 4 | 26,7%| 14 | 29,8 20 | 26,0% 46,7%| 17| 30,90 19,00%| 13| 29,50% 37| 69,80

% % %
Amoxicilina- 10| 23,3%| 2| 5,3%| 1| 6,7%| 11| 23,4 45| 58,4% 6,7%| 16| 29,10 23,80%| 19| 43,209
Clavulanico % %
Norfloxacino 5/ 11,6%| 7 |18,4%| 2| 13,3%| 4(85%| 1| 1,3% 13,3%| 6 10,90 14,30%| 2 450% 4| 7,50%

%

Fosfomicina 2l 47%| 2| 53%|1| 6,7%]| 2|4,3%| 4| 52% 20,0%| 3| 5,50% 4.80%| 5| 11,40% 2| 3,80%
Levofloxacino 1| 2,6%| 3] 20,0%| 10| 21,3 5[ 9,10%

%
Cefuroxima 5/ 11,6%| 3| 7,9% 2| 2,6% 6,7%| 4| 7,30% 9,50% 1| 1,90%
Cotrimoxazol 2| 47%| 1| 2,6%|1| 6,7%| 1|2,1%| 1| 1,3% 4,80% 1| 1,90%
Ofloxacino 1 2,6% 5/ 11,400
Moxifloxacino 2 3,60%
Amoxicilina 1 1,80%
Cefixima 1 1,80%
Cefonicid 12,1%
Doxiciclina 1 1,3%
Pefloxacino L 4,80%
Ceftibuteno 1 1,90%
No Atb 41 10,5% 214,3% 6,7% 19,00% 2| 3,80%
No Especificado 320,0%| 2|4,3%| 3| 3,9% 5/ 9,40%

Heterogeneidad significativa p<0,0001
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Resultados

2.5 1TU en Gestantes.

El antibiético mas prescrito fue fosfomicina con namgo entre 0 y 100%. El
segundo antibiético mas prescrito fue amoxiciliteAaglanico con un rango
comprendido entre el 0 y el 100% y en tercer lwgdmroxima, con rango entre el 0 y el
42%. Destacamos la existencia de hospitales candaguistica (hospitales C y H: 1
caso, hospitales D, E e |: 3 casos). La Figuraigri la distribucion de antibiéticos en
el grupo gestantes. La Tabla 44 nos muestra laseshbsolutos y los porcentajes. El

grado de heterogeneidad fue significativo (p< 0)001

Distribucion de antibidticos por centros en Gestant

30 : o
Fosfomicina

Amoxicilina-Clavulanico
Cefuroxima

Amoxcilina

Eritromicina

20

101

Figura 12. Variabilidad en la prescripcion antilwatpor centros. Grupo Gestantes
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Tabla 44.- Distribucién de antibioticos por centpasticipantes en el grupo Gestantes

Hosp A Hosp B Hosp C Hosp D Hosp E Hosp F Hosp G adp H Hosp | Hosp J
Fosfomicina 9 50,0%| 24 | 70,6% 33,3%| 1| 14,3% 69,20% 100,00%| 1 | 33,30%| 24 | 80,00%
Amoxicilina- 7138,9%]| 6|17,6% 100,0%| 3 | 100,0% 66,7%| 1| 14,3% 30,80% 2| 66,70%
Clavulanico
Cefuroxima 1 56%| 1| 2,9% 3| 42,9% 41 13,30%
Amoxicilina 2| 28,6% 1| 3,30%
Eritromicina 1| 5,6%
No Atb 1] 2,9% 1 3,30%
No Especificado 1 2,9%

Heterogeneidad significativa (p< 0,0001)
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Resultados

2.6 Pielonefritis.

El antibiético mas prescrito fue amoxicilina-cladgmico (rango entre 0 y 75,8%)
seguido de ciprofloxacino (rango entre 0 y 59,3%pwofloxacino (rango entre 0 y
75%). Destaca la existencia de centros con un ruelevado de casos (hospital ) y
otros con apenas 4 o 5 casos (hospital C y H).Rogle@bservar que algunos centros
emplean un amplio arsenal terapéutico como el tads@i, mientras otros como el |
donde el 75% de las prescripciones son amoxicdiaedlanico. El grado de
heterogeneidad fue significativo (p< 0,0001). Podewer estos resultados en la Figura

13 y Tabla 45.

Distribucion de antibi6ticos por centros en Piefutie

Amoxcilina-Clavulanico
Ciprofloxacino
Levofloxacina

100 _
80 Ceftriaxona
60 Cefuroxima
40+

Amox-Clavulanico+Gentamicina

20 Norfloxacino

A B CDEFGH I J

Figura 13. Variabilidad en la prescripcion antilwatpor centros.
Grupo Pielonefritis

141



[A4"

Tabla 45. Distribucidén de antibioticos por centpasticipantes en Pielonefritis (No gestantes)

Hosp A Hosp B Hosp C Hosp D Hosp E Hosp F Hosp G Hp H Hosp | Hosp J
Amoxicilina+Clavulanico 4{ 28,69 |  5,9% 71 21,9%| 29 69,09 2 16,79 16 34,8% | 19,1% | 97| 75,8% 1 3,79
Ciprofloxacino 8| 57,19 1 412% [ 25,0%7 | 21,9% 6| 14,39 4 333% |4 8,7% 19 14,8% (16 59
Levofloxacina 3 75,0%11 | 34,4% g 17,4% P 1,6%
Ceftriaxona 1 3,1% 1| 2,4% 4 8,7% ©36,4% 1| 3,79
Cefuroxima 1 5,99 1| 2,4%| 1| 8,3% 2 4,3% 1 0,80 2 7,4
Amoxicilina- 1 2,4% 6| 13,09 1 3,7
Clavulanico/Gentamicina
Norfloxacino 1| 5,9% 3 9,4% 2| 4,8% 1 2,2%
Amoxicilina- 1| 3,1% 1] 8,3% 4 3,1%
Clavulanico/Ciprofloxacino
Amoxicilina- 2| 6,3% 1 0,89
Clavulanico/Tobramicina
Ceftriaxona/Cefuroxima 2 4,3%
Ciprofloxacino/Gentamicing 2] 4,3%
Ampicilina 1| 0,8%
Cefotaxima 1 2,4%
Cotrimoxazol 1 5,99
Etambutol 1| 8,3%
Fosfomicina 1 5,99
Metronidazol 1| 9,1%
Otros antibiéticos 1{24% | 1| 8,3% 1 2,2% 3 24%
No Atb 1| 7,1%| 4 23,59 1| 8,3% 45,5% 1| 3,79
No Especificado 1| 8,3% 5 18,59

* Heterogeneidad significativa (p<0,0001)
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Resultados

2.7 Prostatitis.

El antibidtico mas prescrito fue ciprofloxacinor(iga del 0 al 100%) seguido de
amoxicilina-clavulanico (rango 0 al 12,5%) y cotoxazol (rango del 0 al 100%).
Cabe reseflar el amplio nidmero de casos de prisstait el hospital |.
La Tabla 46 y la Figura 14 nos muestran la digtibn de antibidticos en esta

focalidad. El grado de heterogeneidad fue signifiogp< 0.0001).

Distribucion de antibiéticos por centros en Pratsa

40+ Ciprofloxacino
ggﬁ Amoxcilina-Clavulanico
25/ / Cotrimoxazol
%g: Norfloxacino
10+ / Ofloxacino
| Cefuroxima

Figura 14. Distribucion de antibiéticos por grupasticipantes en el grupo Prostatitis
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Tabla 46. Distribucion de antibidticos por centpasticipantes en Prostatitis

Hosp A Hosp B Hosp C Hosp D Hosp E Hosp F Hosp Hosp H Hosp | Hosp J

Ciprofloxacino 2| 100,04 % 45,5% 3 37,3% 2 026, 43| 69,49 § 55,6%

Amoxicilina+Clavulanico 1 12,5% 8 A%

Cotrimoxazol 9,19 2 40,0% |2 333w |3 37,%% 1,090

=

Norfloxacino 18,2% 1 20,00 [ 16,7p0 2 298,

N

Ofloxacino g 9,7%

Cefuroxima 4  50,0% 1 11,1%

Amoxicilina- 1| 20,0%( 2 33,3%
Clavulanico/Tobramicina

Ciprofloxacino/Gentamicina 1 18% |[11,1%

Ceftriaxona 1 11,1%

Doxiciclina 1| 20,09

Fosfomicina 1 16,7%

Amoxicilina- 4 1,69
Clavulanico/Ciprofloxacino

Cefuroxima/Gentamicina 1 12,%

Cefuroxima/Tobramicina 1 12,5%

Ciprofloxacino/Cefuroxima ] 9,1%

Ciprofloxacino/Tobramicing 1 91%

Levofloxacino/Fosfomicina 1 100,0%

No Atb 1| 91% I 11,1%

No Especificado L 12,5% 1 1,6%

* Heterogeneidad significativa (p<0,0001)
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Resultados

2.8. Sepsis de origen urinario.

La Tabla 47 expone y la Figura 15 ilustra la distcién de antibiéticos en el
grupo sepsis de origen urinario. El antibiotico mpéescrito fue amoxicilina-clavulanico
seguido de ceftriaxona y levofloxacino. No se reegisn casos de sepsis en todos los

centros los dias de muestreo.

Distribucion de antibiéticos por centros en Sepsis

Amoxicilina+Clavulanico
Ceftriaxona
Levofloxacino
Aztreonam
Ciprofloxacino
Piperacilina-Tazobactam

oM H XD

Figura 15. Distribucion de antibiéticos por centeosel grupo Sepsis
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Tabla 47. Distribucidn de antibidticos por centrastigipantes en Sepsis
Hosp E Hosp F Hosp G Hosp H Hosp | Hosp J

Amoxicilina+Clavulanico 2| 50,0% 9 | 39,1%
Ceftriaxona 3 20,0% 3 | 60,0%| 2 8,7%
Levofloxacino 6| 40,0%
Aztreonam 5[ 21,7%
Ciprofloxacino 2 8,7%
Piperacilina-Tazobactam 2 8,70
Gentamicina 1| 25,0%
Imipenem-Cilastatina 1 6,7%
Amoxicilina-Clavulanico/Aztreonam 1 4,3%
Amoxicilina-Clavulanico/Diritrom 1 6,7%
Ampicilina/Cefuroxima 1 4,39
Aztreonam/Imipenem 1 4,3%
Ceftacidima/Amikacina 1| 25,0%
Ceftriaxona/Ciprofloxacino 1 6,7%
Ceftriaxona/Clindamicina 1 6,7%
Ceftriaxona/Gentamicina 1 6,7%
Cefuroxima/Piperacililina 1 6,7%
No Atb 1| 20,0% 100,0%
No Especificado 2| 100,09 1 | 20,0%

* Heterogeneidad significativa (p=0,00046)
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Resultados

3. IDONEIDAD DE LA PRESCRIPCION ANTIBIOTICA EN FUNC ION DE

LAS FOCALIDADES ATENDIDAS

Tras comprobar la adecuacion en la prescripcionibiatitca a las
recomendaciones de la conferencia de consensdas@caron todas ellas en las
prescripciones de primera eleccion, alternativassy inapropiado. El porcentaje
global mayor fue el de uso alternativo con un 44éguido del de primera eleccion

con un 42% y mucho menor el uso inapropiado, cob4%a de las prescripciones.

La Figura 16 representa los porcentajes de idodeida la prescripcion

antibiotica de forma global, en todos los hospdtale

O Primera elecciéon
@ Uso alternativo
B Uso inapropiado

14%

42%

Figura 16. Porcentajes de idoneidad de la preséri@mntibidtica
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Estudio de la variabilidad e idoneidad de de lagmgpcion de antibidticos en las infecciones datto
urinario

En la Tabla 48 se presentan las frecuencias absojubs porcentajes de idoneidad

por hospitales en la prescripcion antibiética globa

Tabla 48. Idoneidad global por centros (heterogktkp<0,0001).

Idoneidad Global

Centro Primera Eleccion Uso Alternativo Uso Inadeku
Hosp A 122 41,1% 147 49,5% 28 9,4%
Hosp B 147 37,9% 178 45,9% 63 16,29
Hosp C 52 38,8% 42 31,3% 40 29,9%
Hosp D 201 41,4% 173 35,7% 111 22,99
Hosp E 276 54,9% 192 38,2% 35 7,0%
Hosp F 43 35,2% 60 49,2% 19 15,6%
Hosp G 63 37, 7% 87 52,1% 17 10,2%
Hosp H 48 40,7% 46 39,0% 24 20,3%
Hosp | 184 56,1% 114 34,8% 30 9,1%
Hosp j 101 36,7% 145 52,7% 29 10,5%
Total 1237 43,9% 1184 42,0% 396 14,19

Idoneidad global por centros

Hosp J
Hosp |
Hosp H :
Hosp G ‘
Hosp F
Hosp E
Hosp D ‘
Hosp C :
Hosp B ‘
Hosp A

0% 50% 100%
‘ B Primera Elecciér Uso Alternativol Uso Inadecuadb

l|"||||ll

Figura 17. Idoneidad global por centros
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El porcentaje de idoneidad de la prescripcién cmrado como de primera
eleccion oscilé entre el 35,2% (hospital F) y e|186 (hospital 1). Por lo que hace
referencia al uso inadecuado el porcentaje osalte el 7% (hospital E) y el 29,9%
(hospital C). La heterogeneidad entre hospitalssilt@ altamente significativa (p<

0.0001)

3.1 Idoneidad en la prescripcion antibiotica en Hdja en mujeres menores de 65 afnos.

La Tabla 49 expone la idoneidad en la prescripantibidtica en cistitis de
mujeres de menos de 65 afios en los hospitalesadakr con una estimacién de

heterogeneidad muy significativa (p<0.0001).

El porcentaje de idoneidad de la prescripcion #&ttda considerado como de
primera eleccidn se encuentra entre el 41,3% y 8it¥%do mucho mas elevado que el

documentado en otras focalidades.

Tabla 49. Idoneidad para el grupo ITU baja en negj@nenores de 65 afos sin factores
de riesgo. (p<0,0001).

Idoneidad incluido No Esp
Centro Primera Eleccién Uso Alternativo Uso Inadetm
Hospital A 58 77,3% 14 18,7% 3 4,06
Hospital B 85 81,0% 14 13,3% 6 5,7%
Hospital C 25 54,39 10 21,7% 11 23,9%
Hospital D 105 51,79 64 31,5% 34 16,7%
Hospital E 59 41,39 80 55,9% 4 2,8%
Hospital F 29 74,49 1 17,9% 3 7,7%
Hospital G 85 50,09 70 41,2% 15 8,8%
Hospital H 21 56,8% 14 37,8% 2 5,4%
Hospital | 61 65,6% 32 34,4%
Hospital J 59 80,8¢ ! 12,3% 5 6,8%

149



Estudio de la variabilidad e idoneidad de de lagmgpcion de antibidticos en las infecciones datto
urinario

Idoneidad para el grupo ITU baja en mujeres < @&afin FR

0% 50% 100%
‘ B Primera Elecciértl Uso Alternativom Uso Inadecuad#

Figura 18. Idoneidad para el grupo ITU baja en negjenenores de 65 afnos, sin
factores de riesgo. (p<0,0001).

3.2 Idoneidad en la prescripcion antibiética delpgr ITU baja en varones.

El porcentaje de antibibticos prescritos de prinedegcion oscila entre 27.8% y
57.9%. El porcentajes de antibidticos consideramacuso inapropiado oscila entre O
y 31.2%. La prescripcion inadecuada fue superigr@o mujeres menores de 65 afios

sin factores de riesgo. Los datos se muestran Eablia 50 y la Figura 19.
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Tabla 50. Idoneidad para el grupo ITU baja en vaso(p=0,0001).

Idoneidad incluido No Esp
Centro Primera Eleccién Uso Alternativo Uso Inadetm
Hospital A 15 45,5% 13 39,4% 5 15,200
Hospital B 33 57,9% 16 28,1% 8 14,0%
Hospital C 15 40,59 12 32,4% 10 27,0%
Hospital D 36 33,0% 39 35,8% 34 31,2%
Hospital E 25 53,29 21 44,7% 1 2,1%
Hospital F 5 41,7% 4 33,3% 3 25,000
Hospital G 14 29,29 26 54,2% 8 16,71%
Hospital H 5 27,8% § 44,4% 5 27,8po
Hospital | 15 53,6% 13 46,4%
Hospital J 15 31,39 28 58,3% 5 10,4%

Idoneidad para el grupo de ITU baja en varones

Hosp J ﬂ

Hosp | )
Hosp H
Hosp G
Hosp F
Hosp E
Hosp D
Hosp C
Hosp B
Hosp A

0% 50% 100%

‘ W Primera Elecciérm Uso alternatival Uso Inadecuad#

Figura 19. Idoneidad para el grupo ITU baja en nasqp=0,0001).

3.3. Idoneidad para el grupo ITU baja con factoieesiesgo.

El porcentaje de antibioticos prescritos como praneleccion oscilé entre el

9,5% y el 63%. Es de resaltar el hecho de quedoseptajes de primera eleccién son
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Estudio de la variabilidad e idoneidad de de lagmgpcion de antibidticos en las infecciones datto
urinario

inferiores a los hallados en otras focalidadesyato de los diez hospitales no superé el
35% de las prescripciones. La mayoria de las ppesenes fueron de tipo alternativo,
aunque algunos centros como el hospital C supeedrd@% de prescripciones de tipo

inadecuado. Los datos se muestran en la Tabld&Eigura 20.

Tabla 51. Idoneidad para el grupo ITU baja con &go (p<0,0001)

Idoneidad incluido No Esp
Centro Primera Eleccion Uso Alternativo Uso Inadetu
Hosp A 25 21,2% 8( 67,8% 13 11,0%
Hosp B 16 10,0% 112 70,0%6 32 20,0%
Hosp C 8 21,1% 18 47,4% 12 31,6%
Hosp D 29 25,7% 52 46,0% 32 28,3%
Hosp E 116 63,49 51 27,9% 16 8,1%
Hosp F 4 9,5% 34 81,0% 4 9,5p0
Hosp G 17 16,29 66 62,9%0 32 21,0%
Hosp H 10 28,6% 1% 42,9% 10 28,8%
Hosp | 56 32,4% 8( 46,2% 37 21,4%
Hosp J 8 10,89 54 73,0%6 12 16,24%
Idoneidad para el grupo ITU baja con factores eegd
Hosp J ‘ e
Hosp | : | —
Hosp H ‘ EEeee—
Hosp G : s
Hosp F |
Hosp E |
Hosp D ‘ I
Hosp C : |
Hosp B : | ——
Hosp A
0% 50% 100%

B Primera Elecciér Uso Alternativol Uso Inadecuad#

Figura 20. Idoneidad para el grupo ITU baja condias de riesgo (p<0,0001).
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3.4 Idoneidad para el grupo ITU mujeres mayoreSxdafos.

El porcentaje de antibioticos prescritos de prinedegcion oscilo entre el 2,2% y
el 60,8%. La prescripcion inadecuada oscilo ertBe586 y el 35,7%. Cabe resefiar que
existen centros con proporciones de prescripcionpiilmera eleccion muy bajos,
concretamente cuatro centros no llegan al 10% sdepitascripciones. No obstante,
cuando la idoneidad se refiere conjuntamente araideracion de farmacos de primera
eleccion y uso alternativo, los porcentajes crew@oriamente y superan siempre a los
descritos como de uso inapropiado, independientenggl centro que se considere.

Estos datos se muestran en la Tabla 52 y el lad& Rl

Tabla 52. Idoneidad para el grupo ITU baja Mujenegores de 65 afios.

(p<0,0001)
Idoneidad incluido No Esp

Centro Primera Eleccién Uso Alternativo Uso Inadetm

Hosp A 10 23,3% 24 55,8% 9 20,9%
Hosp B 2 5,9% 22 64,7% 10 29,4%
Hosp C 1 8,3% 1 58,3% al 33,36
Hosp D 11 25,6% 25 58,1% 7 16,3%
Hosp E 45 60,89 22 29, 7% 7 9,5%
Hosp F 1 7,1% 8 57,1% 5 35,7Pb
Hosp G 17 30,99 26 47,3% 12 21,8%
Hosp H 5 29,4% 4 35,3% 6 35,36
Hosp | 19 43,2% 1§ 40,9% 7 15,9%
Hosp J 1 2,2% 38 82,6% 7 15,2%
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Idoneidad para el grupo de ITU baja mujeres > 65 a.

Hosp J : E—
Hosp | : e
Hosp H : S
Hosp G ‘ s |
Hosp F 50 |
Hosp E T
Hosp D : I
Hosp C : 0
Hosp B : 0
Hosp A ]
0% 50% 100%

‘l Primera Eleccién O Uso alternativo @B Uso Inadecuado ‘

Figura 21. Idoneidad para el grupo ITU baja mujenagores de 65 afios. (p<0,0001)

3.5. Idoneidad en el grupo Gestantes.

En este grupo los porcentajes de primera elecaoéitaoon entre el 0 y el 100%.
La prescripcion inadecuada oscilé entre el 0 y8b2Puede apreciarse que el mayor
peso corresponde al porcentaje en la prescripadnsg alternativo, con valores que
oscilan entre un 0 % y un 100%. En dos de los ldispitales estudiados no se objetivd
ninguna prescripcion caracterizada como de prinedgacion En tres hospitales se

registraron casos de prescripcion inadecuada.
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Tabla 53. Idoneidad en el grupo Gestantes

Idoneidad incluido No Esp
Centro Primera Eleccién Uso Alternativo Uso Inadetnu
Hosp A 6 33,3% 11 61,1% il 5,6
Hosp B 6 18,8% 26 81,3%
Hosp C 1 100,09
Hosp D 3 100,09
Hosp E 1 33,39 y. 66,7%
Hosp F 1 14,3% 4 57,1% 2 28,6
Hosp G 4 30,8% g 69,2%
Hosp H 1 100,09
Hosp | 2 66,7% 1 33,3%
Hosp J 28 96,6% L 3,44

Idoneidad en el grupo Gestantes

50%

B Primera elecciérm Uso alternativom Uso inadecuad‘#

Figura 22. Idoneidad en el grupo Gestantes (p<(,001
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3.6. Idoneidad en el grupo Pielonefritis

En el analisis pormenorizado por centros es deadastjue el 60% de los mismos
superan las proporciones del 50% en prescripcideggimera eleccion, lo que supone
una proporcion mayor a la hallada en otros grufdsporcentaje de prescripcion
inadecuada oscilo entre el 0% (tres hospitales mscpbieron ningin antibiotico
inadecuado) y el 30% del hospital B. La Tabla 94 figura 23 vienen a completar y
remarcar el analisis de este subgrupo, donde sswabslara mejoria en la idoneidad de

la prescripcion con respecto a otros grupos.

Tabla 54. Idoneidad para el grupo PielonefritisQ(0€01).

Idoneidad incluido No Esp
Centro Primera Eleccion Uso Alternativo Uso Inadettu
Hosp A 6 46,2% 7 53,8%
Hosp B 6 46,2% 3 23,1% al 30,8p6
Hosp C 4 100,09
Hosp D 24 75,09 g 15,6% 3 9,4Pb6
Hosp E 26 61,99 13 31,0% 3 7,1%
Hosp F 4 40,0% g 50,0% 1 10,0P6
Hosp G 15 32,69 30 65,2% 1 2,2%
Hosp H 4 66,7% 1 16,7% n 16,7po
Hosp | 76 59,4% 5( 39,1% 2 1,6p0
Hosp J 17 81,09 4 19,0%6
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Idoneidad en el grupo Pielonefritis

Hosp J ————

R E——— _

Hosp H 1

Hosp G = |

Hosp F e

R —— —

Hosp D ] ———

Hosp C

Hosp B T

Hosp A 1
0% 50% 100%

W Primera Elecciér Uso alternativom Uso Inadecuad#

Figura 23. Idoneidad para el grupo Pielonefritss((0001).

3.7. Idoneidad en el grupo Prostatitis

Debido al bajo numero de casos en muchos de lososeencontramos grandes
diferencias en la prescripcion. Los hospitales Ay H registraron el 100% de sus
prescripciones de primera eleccion, uso inadecyaaso alternativo respectivamente.
El hospital I, que registré la mayoria de los casos un numero de pacientes superior
a la suma de los de los demas centros, presen89,8n% de las prescripciones de

primera eleccién, un 16,4 % de uso alternativo 8,3% de prescripcion inadecuada.

Tabla 55.- Idoneidad para el grupo Prostatitis (p€01)

Idoneidad incluido No Esp
Centro Primera Eleccién Uso Alternativo Uso Inadeku
Hosp A 2 100,0%
Hosp B 5 50,0% Y, 20,0% 3 30,0pb6
Hosp C 1 20,09 4 80,0%
Hosp D 2 33,3% 4 66,7%
Hosp E 3 42,9% ] 14,3% 3 42,9%
Hosp F 1 100,0%
Hosp G 2 25,0% @ 75,0%
Hosp H 1 100,09
Hosp | 49 80,3% 1( 16,4% 2 3,3pb
Hosp J 6 75,09 2 25,0%
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Idoneidad en el grupo Prostatitis

Hosp J )
Hosp |
Hosp H
Hosp G
Hosp F
Hosp E
Hosp D
Hosp C
Hosp B
Hosp A

0% 50% 100%

W Primera Eleccién O Uso alternativo B Uso Inadecuado ‘

Figura 24. Idoneidad para el grupo Prostatitis (p&01).

3.8. Idoneidad en el grupo Sepsis de origen unnari

Solo cuatro de los diez centros registraron casosegsis de origen urinario. Dos de
ellos no realizaron ninguna prescripcién inadecuadére ellos el hospital I, con el
mayor numero de casos de sepsis. Sin embargoaa gesegistrar este centro mas de
la mitad de los casos, realiz6 el 91,3% de lascppEsones de uso alternativo. El centro
G, también con un numero alto de registros, présemt 6,3% de prescripcion

inadecuada. La Tabla 56 y la Figura 25 muestraiolaeidad en este grupo.

Tabla 56. Idoneidad para el grupo Sepsis

Idoneidad incluido No Esp
Centro Primera Eleccién Uso Alternativo Uso Inadeku
Hosp E 1 25,0% 2 50,0% 1 25,000
Hosp G 6 40,0% g 53,3% 1 6,7pb
Hosp H 3 100,0%
Hosp | 2 8,7% 21 91,3%
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Idoneidad en el Grupo Sepsis

0% 50% 100%

B Primera Eleccién O Uso Alternativo B Uso Inadecuado ‘

Figura 25. Idoneidad en el grupo Sepsis (p<0,001)

La Figura 26 resume las frecuencias de idoneidadp@mentajes de la
prescripcion antibidtica por grupos de ITU. Los pps de ITU con mayor
proporcion de prescripciones de primera elecci@noio;, ITU baja en mujeres sin
factores de riesgo, prostatitis y pielonefritis,ely de menor proporcion el de
gestantes. Los grupos con mayor proporcion de qypes&mn inadecuada fueron el de
ITU baja en varones o en mujeres complicada, deederescribié con frecuencia

fosfomicina y norfloxacino, ambos de uso inadecuado

Este grafico se ha realizado considerando com@olaacategoria los siguientes
grupos; 1) por un lado, el grupo ITU baja complaéen varones y/o con factores
de riesgo), y, 2) por otro lado, el grupo ITU enenes mayores de 65 afios con el
de menores de 65 afos, debido a que compartianasitle idoneidad similares en

el tratamiento en las directrices iniciales delgban
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La Tabla 57 nos muestra el andlisis univariantksiéactores que influyen en la
idoneidad de la prescripcion. Para la prescripdiérPrimera Eleccién las variables no
ingreso, no antibidtico previo, MIR, sexo femenirla, no existencia de factores
predisponentes y los grupos ITU baja en mujeresoreende 65 afos sin factores de
riesgo, prostatitis y pielonefritis se asocian derfa positiva significativa (p< 0,001).
Para la Prescripcién Inadecuada se asocian de femgmdicativa las variables no
ingreso, MIR, antibidtico previo, sexo masculinbJlbaja en varones o en mujeres con
factores de riesgo, prostatitis e ITU en mujereyares, asi como la existencia de

factores predisponentes (p<0,001)
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3.9. Idoneidad en analisis univariante, por ingresédico, antibiético previo, centro,

sexo masculino, grupo ITU.

Tabla 57. Distribucién de la idoneidad de la prigsodn en funcién de otras covariables

12 Eleccion Uso alternativo Uso Inadecuagdo

Covariables N % N % N % p

Ingreso <0,001

No 1319 45,0% 1194 40,7% 421 14,3%
Si 96 31,9% 190 63,1% 15 5,09

Médico prescriptor <0,001
MIR 870 47,5% 673 36,7% 290 15,8%
Plantilla 356 41,9% 405 47,69 89 10,5%

Mixto 64 32,3% 120 60,6% 14 7,19

Antibiotico previo <0,001

No 1295 44,4% 1251 42,9% 369 12, 7%
Si 120 37,5% 133 41,6% 67 20,9%

Sexo <0,001
masculino 379 37,6% 476 47,2% 154 15,2%
femenino 1034 46,5% 907 40,8% 282 12,7%

Grupo de ITU <0,001
ITU baja en 573 59,7% 307 32,0% 80 8,3%
mujeres < 65
ITU baja en 167 41,0% 163 40,0% 77 19,0%
varones
ITU baja con 279 29,1% 509 53,1% 171 17,8%
factores de riego
ITU baja mujeres > 109 31,1% 175 49,9% 67 19,0%

65

Gestantes 24 22,09 81 74,3% 4 3,7%
Pielonefritis 181 59,5% 106 34,9% 17 5,6%
Prostatitis 70 66,7% 17 16,2% 18 17,1%

Factores <0,001

predisponentes
No 1032 50,2% 774 37,79 249 12,1%
Si 383 32,5% 610 51,7% 187 15,8%
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4. ANALISIS MEDIANTE MODELO DE REGRESION LOGISTICA DE LAS

VARIABLES QUE SE ASOCIAN A LA IDONEIDAD DE PRESCRIP CION.

En las Tablas 58 y 59 se recogen los resultaddssdandlisis mediante regresion
logistica no condicional para la estimacién de seisables sobre el porcentaje de
idoneidad en la prescripcion globdtste tipo de andlisis nos permite realizar una
estimacion del grado de idoneidad de cada centriratando o ajustando por
diferencias en otras variables que influyen endanéidad (significativas en analisis

univariante previo o importantes epidemiologicaragnt

4.1. Resultados de la regresion logistica mdultipleno condicional de la
contribucion sobre el porcentaje de idoneidad (PRINMRA ELECCION) en la
prescripcion global de las variables ingreso, médicprescriptor, antibiotico previo,

centro, sexo, factores predisponentes, edad (<65aai, grupo de ITU.

Las variables ingreso, médico prescriptor, antibidtprevio, sexo, factores
predisponentes y edad fueron codificadas comohlagandicadoras, siendo referencia
la ausencia de ingreso, el prescriptor mixto, keaaia de antibioterapia previa, el sexo
femenino, la ausencia de factores predisponent@egad < 65 afios; centro y grupo de
ITU se codificaron como tipo “desviacion”, que tamzomo referencia el valor medio

de todas las categorias.

En la Tabla 58 el porcentaje de idoneidad se estimnao prescripcion de primera
eleccion y en ella se presentan los valores dedeficientes 3 (B en la tabla), los del
error tipico de los coeficientes (E.T.) con su Higacion estadistica y también los

valores de Odds Ratio (OR)
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La interpretacion directa para la variable Edadvabrar la OR de Primera
Eleccion (1,34) traduce que los menores de 65 t@osn un 34 % mas de idoneidad en

la medicacion prescrita que los mayores de 65 afos.

Del mismo modo, la interpretacién directa paraalde Factores predisponentes
al valorar la OR de Primera Eleccién (0,64) tradupee la existencia de estos
condiciona que tengan una probabilidad 1,5 vecasomae recibir prescripciones de

Primera Eleccién.

Con esta tabla se puede deducir que las variable©R mayor de 1 se asocian a
mayor probabilidad de recibir prescripciones den@ldad de Primera Eleccion, que las
variables de valor igual a 1 son independientefasymenores de 1 tienen menor

probabilidad de recibirla.

Los coeficientes de los subgrupos que faltan emdaables Hospital (Hospital J)
y Grupo de ITU (Sepsis de origen urinario) se daltusumando el resto de los

coeficientes cambiados de signo.
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4.2. Resultados de la regresion logistica mdultipleo condicional para la
estimacion de la contribucion sobre el porcentajea USO INAPROPIADO en la
prescripcion global de las variables ingreso, médicprescriptor, antibiético previo,

centro, sexo, factores predisponentes, edad (> 6&0s), grupo de ITU.

Las variables ingreso, médico prescriptor, antibidtprevio, sexo, factores
predisponentes, y edad fueron codificadas comabhias indicadoras, siendo referencia
la ausencia de ingreso, el prescriptor mixto, keaaia de antibioterapia previa, el sexo
femenino, la ausencia de factores predisponeni@egad <65 afos; centro y grupo de
ITU se codificaron como tipo “desviacién”, que tam@omo referencias el valor medio

de todas las categorias.

En la Tabla 59 el porcentaje de idoneidad se estiomao prescripcion de uso
inadecuado y en ella se presentan los valoressdmkficientes 3 (B en la tabla), los del
error tipico de los coeficientes (E.T.) con su Higacion estadistica y también los

valores de Odds Ratio (OR)

La interpretacion directa para la variable AntilwiotPrevio al valorar la OR de
Uso Inadecuado (2,20) traduce que los pacientes@ueido tratados previamente con

antibioticos tienen 2,2 veces mas probabilidadesébir una prescripcion inadecuada.
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Tabla 58. Modelo de regresion logistica para aaalas diferencias en Prescripcion de Primera Elaquor centros controlando por otras

covariables.
B E.T. Wald Sig. Exp(B) I.C. 95,0% para EXP(B)
OR Inferior Superior

Ingreso -0,7387 0,1788 17,15%7 0,0000 0,4y77 0,3368 0,6776
Médico prescriptor 16,3948 0,0003

MIR 0,6625 0,1908 12,0566 0,0005 1,93096 1,3345 241

Plantilla 0,7445 0,184 16,3343 0,00p1 2,1054 Yae7 3,0208
Factores predisponentes -0,4460 0,2470 4,2020 ©,p40 0,6400 0,418( 0,981p
Centro 84,9627

Hospital A 0,2350 0,1242 3,5776 0,0586 1,2650 m9p2 1,6140

Hospital B -0,0225 0,1199 0,0352 0,85[12 0,9178 W77 1,2368

Hospital C -0,3700 0,1751 4,467 0,0346 0,6907 @49 0,9736

Hospital D -0,2963 0,1046 8,0211 0,0016 0,7436 5760 0,9128

Hospital E 0,6493 0,1044 38,6731 0,0000 1,9142 86 2,3488

Hospital F -0,2440 0,1828 1,7837 0,1818 0,7835 |34 1,1211

Hospital G -0,4108 0,1338 9,4917 0,00p1 0,6631 @91 0,8611

Hospital H 0,1170 0,1880 0,3815 0,5336 1,1241 ®777 1,6250

Hospital | 0,5060 0,110 21,1751 0,00p0 1,6%86 7033 2,0577
Grupo de ITU 99,5916 0,0000

ITU Baja en mujeres < 65 afios gin 0,3341 0,1260 7,0299 0,0080 1,3967 1,0910 1,7879

FR

ITU baja varones -0,2428 0,1388 3,040 0,0808 ®784 0,5979 1,0307

ITU baja con FR -0,4793 0,1791 7,1641 0,0074 0,6192 0,4359 0,8796

ITU mujeres > 65 afios -0,6416 0,1642 15,2734 0,Jo01 0,5264 0,3816 0,7268

Gestantes -0,9148 0,2491 13,4926 0,0002 0,4006 58,p4 0,6527

Pielonefritis 0,7534 0,1394 29,1936 0,000p0 2,1242 ,6184 2,7916

Prostatitis 0,8125 0,207B 15,3660 0,0001 2,2535 011,54 3,3832
Edad >65 afios -0,2930p 0,1110 6,9960 0,0p80 1,3400 ,078Q 1,6660
Constante -0,644 0,204 10,128 0,0410
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Tabla 59. Modelo de regresion logistica para aaalas diferencias en Prescripcion Inadecuadagutras controlando por otras covariables.

B E.T. Wald Sig. Exp(B) I.C. 95,0% para EXP(B)
OR Inferior Superior
Ingreso -1,0567 0,3643 8,4150 0,00B7 0,3476 0,1702 0,7099
Médico prescriptor 6,7689 0,0339
MIR 0,0643 0,2957 0,0472 0,8219 1,06p4 0,5973 B903
Plantilla 0,4637 0,2924 2,5153 0,117 1,5899 0,8p64 2,8202
Antibiético previo 0,7900 0,1619 23,8120 0,00p0 032 1,6043 3,026
Centro 92,4727 0,000d
Hospital A -0,2945 0,188 2,4332 0,1188 0,7449 4651 1,0785
Hospital B 0,2868 0,163% 3,0783 0,07p5 1,3322 @966 1,8354
Hospital C 0,8299 0,1909 18,8899 0,0000 2,2931 87 3,3336
Hospital D 0,6050 0,1307 21,4172 0,00p0 1,8313 a1 2,3659
Hospital E -0,9843 0,1806 29,7128 0,0000 0,3737 6287 0,5324
Hospital F 0,1649Q 0,2395 0,4689 0,49B5 1,1782 ®736 1,8840
Hospital G -0,0271 0,1851 0,0214 0,88B6 0,9733 g7 1,3989
Hospital H 0,4036 0,2332 2,9940 0,0836 1,4972 Qu7 2,3647
Hospital | -0,6108 0,1673 13,3340 0,00p3 0,5429 9113 0,7536
Sexo masculino -0,638[L 0,1763 13,1037 0,0p03 0,9283 0,3739 0,7464
Grupo de ITU 87,3827 0,0000
ITU baja mujeres sin FR <65 -0,9313 0,1904 23,873p 0,0000 0,3940 0,2712 0,725
afios
ITU baja varones 0,4671 0,2158 4,6840 0,0304 1,9954 11,0451 2,4353
ITU baja con FR 0,413¢ 0,1582 6,83f9 0,0089 1,5123 1,1091 2,0620
ITU baja mujeres > 65 afios 0,2729 0,1966 1,9p70 651,1 1,3138 0,8937 1,9314
Gestantes -1,2621 0,4784 6,96[13 0,0083 0,2831 8,110 0,7229
Pielonefritis -0,7304 0,2706 7,2889 0,0069 0,4817 ,2884 0,8187
Prostatitis 1,0433 0,2996 12,1281 0,0005 2,8886 7784 5,1065
Constante -1,959(|) 0,31]{0 39,72p0 0,0000
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4.3 Calculo de las proporciones ajustadas, mediantegresién logistica maltiple, de

prescripcion de Primera Eleccion e Inadecuada en da centro.

En la Tabla 60 se reflejan las Proporciones ajastadediante regresion logistica
multiple, tanto de prescripcion de Primera Eleccidgo alternativo y Uso Inadecuado
en cada centro. En ella puede observarse un amgplgo entre hospitales para las tres
categorias analizadas. La interpretacion de loseptajes resefiados debe realizarse
considerando que son la proporcion de prescripaén Primera Eleccion, Uso
alternativo o Inadecuado de cada hospital, ajustatifitrencias en funcién de otras
covariables (tipo de infeccion, ingreso hospitalayicomorbilidad). En esta tabla, a
diferencia de la Tabla 48, los datos de idoneidadlgs realmente atribuibles a cada

centro, como si todos tuvieran el mismo tipo dagudes y circunstancias

En la Figura 27 se representa graficamente el ptajee ponderado global de
primera eleccion junto a los porcentajes ajustaglacabla centro y sus intervalos de
confianza. En ella podemos observar como los ptamnponderados de prescripcion
de primera eleccion de los centros B, C, D, F, & se encuentran por debajo de la
media, y que el hospital E es el Unico que tien@ancentaje por encima de la media.
Los hospitales A, H, e | no difieren de la medin la Figura 28 se representa el
porcentaje ponderado global de uso inadecuado jartis porcentajes ajustados de
cada centro y sus intervalos de confianza. En ptdemos observar como los
porcentajes ponderados de prescripcion inadecuadisd centros A, E, | y J se
encuentran por debajo de la media, y que los laepiC y D tienen un porcentaje por

encima de la media. Los hospitales B, F, G y Hifierdn de la media.
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Tabla 60. Idoneidad en la prescripcion antibidtjdbal por hospitales

5%0)

Centro Primera eleccion Uso alternatiyo Uso inajawap

N % % ajustado (IC 95% N % N % % ajustado (IC 95
Hosp A | 122 41,1 39,8 (34,2-45,8) 149 49,5 31 10,3 ,5 (®,8-13,2)
Hosp B 153 37,9 33,8 (28,8-39,3) 195 45,9 63 1%,3 5,8 (12-20,6)
Hosp C 54 38,8 26,5 (20,4-33,7) 48 31,3 41 28,7 4 p1B,2-32,0)
HospD | 208] 414 28,0 (24,1-32,3) 187 35,7 114 294 20,5 (16,7-25)
Hosp E 276 54,9 50,0 (44,9-55,1) 192 38,P B5 7,0 0 (8,6-7,0)
Hosp F 44 35,2 29,1 (22,3-37,0) 6P 49,2 19 1%,2 2 (914-21,0)
Hosp G 160 37,7 25,8 (21,1-31-1) 241 52,1 59 12,8 2,1 18,7-16,5)
Hosp H 48 40,7 37,0 (28,9-45,9) 46 39,0 24 20,3 41(11,8-25,0)
Hosp | 280 56,1 46,5 (41,2-51,8) 225 34,8 48 8|7 1 (A,2-9,6)
Hosp J 106 36,7 30,8 (24,6-37,6) 163 52,7 30 10,0 ,9 (B,7-13,5)
TOTAL | 1451| 42,4 1508 44,1 464 13,6
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Figura 28. Intervalos de confianza de prescripgié@decuada por centro
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4.4 Representacion de la correlacion existente eptel nimero de IRA atendidas en

cada hospital y la idoneidad de la prescripcion

En dltima instancia, en la Figura 29 se representarrelacion existente entre el
namero de ITU atendidas en cada hospital y losgndages de Prescripcion de Primera
Eleccidén con sus coeficientes correspondientes sigaificacion estadistica. En dicha
figura se puede comprobar que el porcentaje decnpemnes idoneas aumenta
conforme lo hace el nimero de pacientes que sadatie ocurriendo el fenémeno
inverso con la prescripcion inadecuada. Esta Ultiareable proporciona una estimaciéon
indirecta del tamafio del hospital, y por lo tande, la disponibilidad de recursos
humanos y técnicos del mismo. Los grandes hospitdpafioles son, por lo general,
académicos y forman residentes, mientras que lapgi®s no lo hacen. Los
coeficientes de correlacion de Spearman, sin erobarg fueron estadisticamente

significativos: r = 0,09 (p=0,80) y r = -0,40. (p724), respectivamente.
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Figura 29. Correlacion existente entre numero dedRndidas en cada hospital y los
porcentajes de idoneidad en la prescripcion de cewl#o
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Discusion

El hecho de que las infecciones del tracto urinagan uno de los grupos de
enfermedades infecciosas mas frecuentes (repraskntsegunda causa de infeccién
comunitaria (12%) tras las infecciones respirago(B%) y constituyen el 2-5% de las
consultas en Atencion Primaria) justifica nuestr@opupacion por intentar adecuar el
tratamiento antibidtico empleado en ellas. La iaoma de infeccidén urinaria ha ido
cambiando en la dltima década. Segun el estudidlE®], la prevalencia parcial de
ITU comunitaria aumentdé de un 2,02% en 1991 a @&8%, en 2003 (OR = 1,008
[1,004-1,012); p < 0,005], probablemente debidalehento de la esperanza de vida, lo

gue a su vez aumenta la poblacién susceptible.

El tratamiento empirico de eleccion varia en funaé los patrones de resistencia
locales, del tipo de infeccion urinaria y de la lpodn afectada. El conocimiento de la
epidemiologia de la infeccidon urinaria y especialtaesl perfil de uso de antibidticos

puede ayudarnos a optimizar el manejo global deergtdad™.

Nuestro trabajo se enmarca en una de las lineasatrativas de cuantas se
desarrollan en la practica médica asistencial: ridscla situacion real de la
prescripcion de antibiéticos en la interfase “coidad - hospital”. De manera global,
su aportacién enlaza directamente con otros camguigados como son el
conocimiento de los agentes infecciosos y el estddosu sensibilidad a los

antimicrobianos.

Por otro lado, el incremento del consumo de arttdwé?’es una de las

principales causas reconocidas del aumento dedagencias bacterianas a los mismos.
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En este sentido, Espafia fue el quinto pais en ¥eletguinolonas de la Unién Europea
en el afio 2002. No en vano las cifras de resisiemguinolonas en nuestro pais superan

a las de otros paises europeos.

Haciendo hincapié en este mismo aspgé6tta presidencia del “Health Consumer
Powerhouse” en la presentacion del indice de Coitkwas de la Sanidad Europea
2007 (EHCI), incidi6 en el hecho de que Espafian&ian alto indice de infecciones
resistentes a los antibidticos” y a pesar de rememque “la posibilidad de adquirir
cualquier tipo de antibidticos sin receta médiam@ue en teoria no es asi ya que las
farmacias so6lo deberian facilitar el antibidticossi acude con receta) puede parecer
atractiva desde el punto de vista del consumidqgurdpagacion de infecciones mortales
es un precio muy alto que se paga por ello”. Algfm estudié®® sugiere que es
probable que Espafia esté a la cabeza del consunantibédticos en el ambito
extrahospitalario europeo si a los datos obtendidas prescripciones con cargo al
Sistema Nacional de Salud se suman la dispensatieceta, la automedicacion y la
prescripcion privada. Todos estos hechos hacenlajygescripcion y consumo de

antibiéticos sea un tema de maximo interés.

Un aspecto innovador de nuestro trabajo fue laoetaiidon de patrones de
prescripcion de referencia a partir de la evidec@atifica disponible y de la opinién
de expertos. Dichos patrones nos permitieron daasifas distintas prescripciones en
funcidén de su idoneidad, estimar la calidad der&sgripcion antibidtica de nuestros
meédicos y explorar la forma en que ésta variabahpepitales y por tipos de ITU. Es

preciso advertir que dichos patrones de prescrpftiéron realizadas en el afio 2003,
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por lo que algunas recomendaciones contenidas les, efalidas en el periodo de

estudio, podrian no serlo en la actualidad.

La contribucién de nuestro estudio es aportar mémién de interés sobre un
aspecto basico de la investigacion clinico-epidéigioa: el estudio de la variabilidad e
idoneidad de la practica clinica. A pesar del agge en las ultimas décadas han
experimentado estos estudios, sorprende la refaéinte escasa informacion existente
sobre apartados de la practica clinica tan imptasacomo la prescripcién antibiética.
Por lo tanto, el analisis de la variabilidad e igidlad de la prescripcién antibidtica es

especialmente prioritario en nuestro pais.

No hemos aportado datos sobre los microorganisegonsables de las ITU en
nuestro pais, ni sobre su sensibilidad al tratatmiantibiotico pautado, ya que no era el
objetivo de nuestro estudio, sin embargo alguntsliEs recientes como el ARESE,
que fue realizado en 9 hospitales espafioles, elyilctle forma consecutiva 803
mujeres, de edades entre 18 y 65 afos, con cigttisomplicada, nos aporta datos
actuales al respecto. Por orden decreciente losoanganismos aislados en dicho
estudio fueron:E. coli (79,2%), seguido po6. saprophyticug4,4%), P mirabilis
(4,35%), Enterococcus faecali€3,2%) yK. pneumoniag2,3%). La sensibilidad de
coli a fosfomicina en este estudio fue elevada, de2%y,de igual forma que a
nitrofurantoina (94,1%), y algo menor a ciprofloxac(88,1%). Este estudio muestra
queE coli, aqui sigue presentando unos porcentajes elevadesidegencia a ampicilina
(65%) y cotrimoxazol (34%), y aproximadamente ufe2te las cepas son resistentes a
amoxicilina clavulanico y cefuroxima. Estos altagqentajes de resistencia hacen que

ni ampicilina ni cotrimoxazol sean recomendados p&0o empirico.
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Debido a estas diferencias en la tasa de resiatemtibiotica, muchos paises
prescriben cotrimoxazol como tratamiento de primeraa en las ITU. En EEUU, la
guia de la Sociedad Americana de Enfermedadescinfes (IDSAY° lo recomienda
salvo en zonas geograficas con porcentajes deeamsis superiores al 10-20%. Sin
embargo se puede observar una tendencia crecienterdsistencia a cotrimoxazol en
la mayoria de los paises. En EEUse estima que la resistencia He coli a
cotrimoxazol aumentd de porcentajes del 0 al 5 %4390 a cifras del 16% en 2001,
existiendo también diferencias importantes entséirdas zonas del pais (en el nordeste
los porcentajes de resistencia son en torno al m@htras que en el suroeste rondan el

22%).

El panel de expertos, debido al porcentaje detezgim hallado en Espafa, ni
siguiera considera este farmaco adecuado paratairtiento empirico de los procesos
mas benignos, como la cistitis en mujeres sanageastantes, ni tampoco en las
prostatitis, a pesar de la buena penetrancia qasepta este farmaco en tejido

prostatico, respecto otros grupos de antimicrolsiano

Los otros grupos antibioticos mas frecuentementgleados en el tratamiento de
las infecciones urinarias son las fluoroquinolomas beta-lactamicos, la fosfomicina y
la nitrofurantoina. En cuanto al grupo de las fhaprinolonas® éste incluye un
namero de agentes relacionados estrechamente oquéorfan primariamente por
inhibicion de la actividad de la ADN-girasa y de tigpoisomerasa IV de muchas
bacterias gram positivas y gram negativas. Su amgspectro de accion, potencia

bactericida, propiedades farmacocinéticas y bueleaancia las ha convertido en uno
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de los grupos antibidticos de mayor aceptacion.e®ibargo en Espafia, las cifras de

resistencia se han disparado debido a su uso masikopractica clinica.

En el estudio de Sanchez Merino et?®*alpublicado en 2004 encontraron
porcentajes de resistencia &ecoli a fluoroquinolonas del 22 al 37%. Estos datos
comparados con otro estudio realizado en Inglateréale$® por Livermore et al.
durante el afio 2002 avalan que en Espafa los datagsistencia antibiética son
alarmantes, ya que aunque en este se observabigriambaumento de los porcentajes
de resistencia (durante 10 afiosEdeoli a fluoroquinolonas (incrementandose de 0.8%
al 3.7%), éstas cifras eran mucho menores a laniolais en nuestro pais. Este Ultimo
estudio refiere que la resistencia observada eyamea los hombres y en determinados

grupos de edad.

La preocupacion por la aparicion de resistencias 8uoroquinolonas ha llevado
a los prescriptores a dudar sobre la convenieraiamiplio uso que de ellas se hace
para el tratamiento rutinario de las infecciones tdecto urinario, aunque no hay
estudios publicados que demuestren que los tratémsieortos originen la seleccién de
microorganismos resistentes a las mistfagampoco esta claro que las resistencias
descritas en series de urocultivos espafioles searesentativas de las ITU
comunitarias, que excepcionalmente se confirmanangzcultivo. En algunos paises,
sin embargo, la resistencia Becolia las quinolonas se ha incrementado mas del 10%.
En esta situacion, se deben considerar farmacdesosdternativos para la terapia

empirica.

La nitrofurantoin&°es un antimicrobiano sintético que ha sido empleaic!

tratamiento de la ITU desde hace mas de 50 afiesem@ando bajos niveles de
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resistencia a pesar de ello. Tiene actividad camiraerosos uropatdgenos, incluyendo
E coli, Klebsiella, Enterobacter, Staphylococcu€Egterococcus,pero no frente a
Pseudomonase Proteus.Aunque tiene mejor tolerabilidad que las sulfamiaeslogra
alcanzar buena penetrancia en el parénquima detotrarinario, ni alcanza
concentraciones sanguineas adecuadas, pquéBo se recomienda para el tratamiento
de las infecciones urinarias complicadas. Adem#sefectos adversos son importantes,
ya que puede producir fibrosis pulmonar y neuragatib que ha ido limitando su uso

en las ITU.

La fosfomicina trometamol se ha utilizado ampliateezn varios paises europeos
en dosis Unica para el tratamiento de las infeesamrinarias no complicadas desde
1988, las tasas de resistencids. &oli se han mantenido muy bajas sin la aparicién de

resistencias cruzadas

La resistencia que desarrollan las bacterias frartes betalactdmicos representa
un grave problema, pues es probablemente el gra@mtibidticos mas utilizado en la
practica clinica. Las bacterfd® desarrollan al menos tres mecanismos para hacerse
resistentes a ellos, que son independientes erntrgped que pueden actuar
sinérgicamente: alteracién de las enzimas diateraalon de la membrana externa y
produccion de enzimas inactivantes (betalactamalsasyodificacion de la membrana
externa, cuando es el Unico mecanismo implicadsugle ser importante, pero si
cuando se asocia a la produccion de betalactanmsisadp especialmente decisiva en
los gram negativos, pues los betalactamicos erdrdaravés de las porinas, que al
modificarse o0 desaparecer pueden causar resistarci&. coli, Pseudomonas,

Haemophilus ygonococo, los dos primeros implicados en las ITh.pkoduccion de

182



Discusion

enzimas inactivantes es sin duda el mecanismom@sriante de los betalactamicos ya
que la adquisicién de betalactamasas (plasmidica®mosomicas), es la causa mas
frecuente de resistencias. Las betalactamasas igiaasmde gram negativos producen
alto nivel de resistencia y estan muy extendiddwestodo entre las enterobacterias,
algunas son de espectro ampliado y confieren essiist a la practica totalidad de los
antibioticos betalactamicos. Desde que se puso algfiesto la importancia de las
betalactamasas, se buscaron inhibidores de estasasn incluyéndose en este término
diferentes compuestos quimicos, entre los que aestEcido clavulanico, sulbactam, y
tazobactam, sin embargo ya se han detectado unva mleese de betalactamasas que
confiere resistencia a estos inhibidores. En elidist ARESCG?®, antes citado, la
sensibilidad deE coli a betalactamicos, en concreto a ampicilina, amimnéci

clavulanico y cefuroxima fue del 35, 77 y 75% retpamente.

Al contrario de lo que pasa con la etiologia, edadlmllo de resistencias en los
uropatdégenos es constaiitey diverso segln las zonas geograficas, dependiendo
gran medida del consumo de antimicrobianos, autajmeayoria de datos publicados
pueden sobredimensionar los porcentajes de ress$erya que se realizan de acuerdo
con infecciones en las que se solicita cultivorespondientes fundamentalmente a
infecciones complicadas o resistentes al tratamie@bomo hemos referido, es de
especial importancia el conocimiento de los mecaossy los porcentajes de resistencia

enE. coli,responsable de una amplia mayoria de ITU.

Considerando las recomendaciones del panel detegpbemos intentado evaluar
la variabilidad de la prescripcion en el uso débédticos de las ITU en los Servicios de
Urgencias y correlacionarlo con los tratamientascaddos a dichas entidades segun las

indicaciones del panel. Las recomendaciones qudeestn muy similares a las
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publicadas por las sociedades cientificas espafietasnotablemente diferentes a las de

otros paises europeos y americanos.

En resumen; la necesidad de mejorar la prescrip@das infecciones urinarias se

basa entre otras en las siguientes consideraéfdnes

1) la mayoria de las ITU se trata de forma empiocgue nos obliga a conocer el

conocer el patron de sensibilidad de los uropatigéacales,

2) la instauracién precoz del tratamiento constitley medida mas eficaz para

limitar la duracion del cuadro clinico y la posteraparicion de complicaciones,

3) la creciente aparicién de resistencias a atioi® cominmente usados en las

ITU como las quinolonas y cotrimoxazol y

4) el importante incremento de bacterias produstala betalactamasas de
espectro extendido (BLEE). En 2006, la prevaledeig coli uropatdégenos productores
de BLEE en nuestro pais se establecié en el 5,2%, importantes variaciones

geograficas.

En nuestro estudio analizamos las prescripcionazaglas en una muestra de
3949 infecciones urinarias agudas atendidas enicBerwde Urgencias hospitalarios.
Estas ITU suponian el 1,8% de las urgencias, loaumstituye un porcentaje de la

actividad asistencial algo menor que el observadestudios extrahospitalarios.
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De esos pacientes, un 41,3% presentaron ITU bajagplicadas, una proporcion
bastante mas alta que las referidas en las seridsecion Primarfa’®” *# debido a
que la recogida de datos fue en los Servicios dgendias hospitalarios. Estos, en
nuestro sistema sanitario, reciben, junto a paesemjue verdaderamente requieren
atencion hospitalaria, un importante porcentajemfermos con afecciones propias del
medio extrahospitalario. Pensamos que muchas df lasnalizadas podian haberse
manejado de forma correcta en atencion primari@ef® unos pocos casos que
precisaron hospitalizacion (5,7%). Por otro latkomh la atencién la escasa solicitud de

urocultivos (18%), especialmente en las ITU erglas se considera indicada.

Esta hipdtesis sobre el manejo correcto de las dmlél ambito de la Atencion
Primaria es confirmada por Huang ef#len un estudio que trata sobre los habitos de
prescripcion en las ITU en mujeres por parte denléslicos de atencion primaria en
EEUU a lo largo de una década, estudiando los efioprendidos entre 1989 y 1998.
Se observé una tendencia creciente al manejo atobalae las ITU sin evidencia del
aumento de ITU recurrentes o complicadas. Por f@do, y contradictoriamente,
también encontramos estudidisdonde vemos que algunos pacientes, a pesguele
reciben tratamiento antibiotico inadecuado en eitexto de una ITU, evolucionan
favorablemente, lo que nos orienta a pensar quealgria de las ITU y sobre todo las

cistitis, presentan, en general, un caracter benign

Nuestro estudio muestra que los médicos de urgersjaafioles prescriben pocos
antibioticos inapropiados pero si muchos de usarradtivo en vez de los considerados
de primera eleccion. El 89% de los pacientes nédanatecibido tratamiento antibiotico

previamente al episodio de infeccidn urinaria, psrel 11% restante, lo que pudo
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condicionar la eleccion del antibidtico por los meéd de urgencias. Por otro lade
observa que existe una variabilidad significatimdaprescripcién de los hospitales de
distintas regiones en todos los grupos de ITU quees explicable por diferencias

epidemiolégicas objetivas entre los centros holspits.

Pensamos que, en general, los factores que inflelyda prescripcion antibidtica
de los médicos extrahospitalarios son similaresalie condicionan la prescripcion en
los Servicios de Urgencias. No obstante, las padéagrescripcion de los médicos
hospitalarios constituyen un modelo que es imitada frecuencia en el medio
extrahospitalari®® ?*° Los Servicios de Urgencias son probablemente reent

“emisores” de buena, y desgraciadamente, tambidan pnactica médica.

Por estas razones consideramos que el analisisuestros resultados tiene
interés para comprender el manejo de las ITU etgeigm dmbito. Un aspecto no
contemplado por nosotros y que podra ser objetdfutiras aproximaciones es,
justamente, el de describir variables que condanorhabitos pertinentes de

prescripcion.

Nunca se insistird bastante, en un modelo samitii enfoque integral, en la
importancia que reviste el hecho de adquirir desddi@icio de la préactica clinica un
adecuado modelo/estrategia de prescripcion, maamen momento como el presente

en el que el auge de la medicina basada en lareiidesta fuera de toda ddtla

El sistema de recogida de informacion utilizado posotros (muestra aleatoria,
recogida retrospectiva a partir de la historia icin sin intervencion previa) ha

perseguido garantizar la representatividad y validgee la muestra, evitando,
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especialmente, modificaciones circunstancialesagralita de prescripcion y sesgos de
informacion. Los centros hospitalarios incluidosedrestudio, conforman una muestra
representativa de los distintos tipos de hospitekéstentes en nuestro pais, aunque su

seleccion se haya realizado por criterios de opataal.

La muestra permite explorar la variabilidad empiascripcién en distintas areas
sanitarias, donde sin duda influyen de forma hgtarea los multiples factores
involucrados en la prescripcion antibidtica. Un Hwecque avala la amplia
representatividad de la muestra de pacientes ashslies la dispersion geografica de
los diferentes hospitales en el contexto naciofaly como puede comprobarse, junto
a grandes hospitales de referencia de Madrid ydBara se han reclutado centros de
tamafio medio de comunidades diversas como la MatecGalicia o Castilla y Leon,
y, al tiempo, centros de pequefio tamafio de otrasu@iolades Autonomas. Este hecho,
que no ha sido analizado pormenorizadamente entaumarsu pura significacion
geograéfica, avala la representatividad que en sjunto tienen los mas de tres millares

de pacientes reclutados en todo el pais.

Las preferencias de los distintos médicos por unagros antibiéticos se ven
reflejadas en la gran variabilidad observada gmdacripcion. Aunque ciprofloxacino y
amoxicilina-acido clavulanico son los antibioticogs empleados globalmente, existen
patrones homogéneos de prescripcion en cada cegoeooriginan en ellos altos
porcentajes de prescripcion de determinadas cefalioss de 32 generacion o
levofloxacino. Estas preferencias se reflejan tamdas ITU donde la prescripcion es
correcta (prostatitis, pielonefritis), como en f@age claramente no lo son (cistitis no

complicada, ITU en gestantes).
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El panel de expertos recomienda un uso mas rdctn@stos antibidticos de
amplio espectro, altamente eficaces y caros, pafarmedades consideradas en
principio leves. Otra decision controvertida pusdela exclusion de nitrofurantoina de
los farmacos recomendados por el panel, porquejuaulos porcentajes de resistencia
parakE. coliy S. saprophyticuson todavia bajos en Europa, produce frecuentetosfe
adversos y presenta una incomoda posologia (cuetes al dia durante siete dias), lo

gue puede limitar la adherencia al tratamiento.

Pensamos que ciertos condicionantes ajenos akicoiento médico, como la
insistente oferta de informacién selectiva y laspine comercial de las compafiias
farmacéuticas, pueden influir en las distintas qrefcias observadas entre los

facultativos.

Nuestros datos descriptivos estan en concordanaidos publicados en estudios
de Atencién Primarid® excepto por el mayor uso de amoxicilina clavidénen
nuestro estudio. Hay dos posibles explicacionesta leecho; 1) que los episodios de
ITU fueran mas complicados que los atendidos emcifte primaria y los facultativos
estan alertados sobre la mayor resistencicEdeoli a fluorquinolonas en las ITU
complicadas y 2) la proporcién de mujeres gestasgealta en nuestro estudio (11%),

poblacioén en la que no estan recomendadas laslgoas

Encontramos muy pocos estudios a nivel nacionaksobestro objeto de estudio.
Uno de ellos es el de Velasco Arribas et@lque al igual que nosotros, han evaluado
la adecuacion del tratamiento de las infeccionesras en urgencias encontrando un
20% de inadecuacion, un 6% mayor que el encontrgay nosotros.

En la mayoria de los trabajos publicados sobremsatno existe una descripcion clinica
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del espectro de infeccion, o bien son trabajogdidtis a una determinado tipo de ITU,

por lo general, las cistitis no complicadas.

Los grupos que se asociaron a un mayor porcergageleicuacion del tratamiento
antibiético fueron las cistitis no complicadas emjenes jovenes (51%), las pielonefritis
(58%) y la prostatitis (61%), posiblemente porquesan con un diagnostico clinico
mas claro. Estos datos concuerdan con el estuditeldsco Arriba&® et al. donde la
adecuacién en cistitis, pielonefritis y prostatittase del 100%, 93% y 70%
respectivamente. Este hecho puede traducir que éelicm es capaz de elegir el
antibiotico correctamente en las entidades masefade reconocer, y en las que la

pauta de tratamiento empirico es mas clara.

Los grupos diagndsticos con mayor porcentaje dscppeiones de segunda
eleccion fueron, por orden decreciente: ITU enagges, cistitis complicadas, cistitis en
varones e ITU baja en mujeres mayores de 65 ats.pedria explicarse por el hecho
de que los médicos olviden o no tengan en cuentgrésencia de factores
predisponentes o0 el sexo, en el caso de los vargnéstar las cistitis como no

complicadas.

En cuanto a la inadecuacion del tratamiento, lkagpas en los que fue mas
frecuente fueron las cistitis complicadas y, cuamente, las prostatitis. Este hecho es
llamativo porque este grupo se asocia tanto a lmepa eleccion como a la

inadecuacion, como luego comentaremos.

Nosotros hemos encontrado que el tratamiento atitibi previo se asocia a la

inadecuacién en la prescripcion, lo que tambiénesen el estudio antes referféd
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Este dltimo halla que la edad avanzada tambiénsgeiaaal error en el tratamiento
empirico. Sin embargo, en nuestro modelo de regrdegistica nosotros encontramos
gue la edad mayor a 65 afios (no el grupo cistitisngjeres mayores de 65 afios) se
asocia a un 34% mas de posibilidad de recibir riregiatos de primera eleccion.
Debemos tener en cuenta que la edad avanzada sideroncriterio para seleccionar

antibiéticos de mayor espectro.

Hemos documentado también que el hecho de predentares predisponentes
para padecer una ITU se asocia a una peor praserifianto de segunda eleccion
como de uso alternativo), mientras que la necesidgathgreso hospitalario se asocia
solamente a mayor uso de farmacos alternativosreor porcentaje de tratamientos
inadecuados. Esto es légico, porque los espeeaslist general, estan habituados al uso
de antibidticos mas potentes y a la disponibilidadratamientos intravenosos, por lo

tenderian a sobretratar las infecciones, peroglegr antibiéticos equivocados.

En el grupo ITU no complicada los antibioticos mésipleados fueron
ciprofloxacino, amoxicilina clavulanico y fosfomia, en este orden, siendo unos de los
grupos donde mayor adecuacion del tratamiento érarnas (Primera Eleccién 51%,
Uso alternativo 48%). En contraste con los habidesprescripcion espafioles, los
estudios sobre ITU no complicada desarrollados seael y norte de Eurofia?*

muestran un uso preferente de cotrimoxazol y pgeascripciones de amoxicilina

clavulanico o cefalosporinas de 22 generacion.

La mayoria de los estudios publicados sobre adegnude la prescripcion de las

infecciones urinarias pertenecen a este grupo fecdiones urinarias bajas, no
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complicadas, muchos de ellos realizados en el xtintde Atencién primaria y

Urgencias.

El tratamiento antibiético recomendado en las iifawes urinarias en EEUU
tampoco coincide con el de nuestro pais. El estpdilicado en 2008 por Donald —
Norris y Youndg*! nos muestra los antibiéticos recomendados en Efatdl el manejo
de las ITU en Urgencias. En el caso de las cistitscomplicadas recomiendan
cotrimoxazol, nitrofurantoina o ciprofloxacino, gdkste Ultimo coincide con los
antibioticos recomendados por nuestro panel. Estsunede en otros tipos de ITU. No
es el caso, por ejemplo, de las pielonefritis nonmacadas, donde recomiendan
ciprofloxacino, amoxicilina, amoxicilina-clavulamio cefalosporinas de 32 generacion,

los mismos antibidticos recomendados por nuestnelpa

En el estudio de Veninga et?4f, que describe la adherencia a las gufas clinicas
en los paises nordicos en la ITU baja no complicaddemos observar las diferencias
de las recomendaciones de nuestro pais con treespdél Norte de Europa. En los
Paises Bajos los farmacos recomendados para emtesito de la ITU baja no
complicada son trimetoprim, sulfametoxazol y nitrahtoina, en Suecia trimetoprim,
nitrofurantoina, aminociclina pivoxilo y cefalospws y en Noruega trimetoprim,
nitrofurantoina, cotrimoxazol y aminopenicilinasnuno de estos farmacos coincide

con las recomendaciones de nuestro panel de egperto

La adhesién a las guias clinicas en el estudio efenda et af** en los paises
nordicos en lo que se refiere a la eleccion antdadde farmacos de primera eleccion)
fue muy alta (55% en Suecia, 83% en Paises Baj@% en Noruega), mientras que

la adhesion a las recomendaciones en cuanto adaidln del tratamiento fue mas baja
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(56%, 67%, 59% respectivamente). Nuestro estudiojaarcifras de adhesion al
tratamiento de primera eleccion en este subgrupédX¥. Esta mayor adhesion a las
guias clinicas en Norteuropa comparado con nuesttaio podria explicarse porque,
en este estudio, no se hacen diferencias en cagminera eleccion o uso alternativo.
Si considerasemos como tratamiento adecuado enrmuestudio, tanto la primera
eleccion como el uso alternativo obtendriamos iff@ idoneidad en el grupo ITU baja

sin factores de riesgo en torno al 89%.

Este estudio encuentra en Suecia como variableiaalsoa la mejoria en la
prescripcion el grado de conocimiento de los fatwibs, en Noruega los afios de
experiencia, mientras que en los Paises Bajos minda estas dos variables se asocian
a la mejoria en la prescripcioérLas diferencias en la regulacién, comercializagron

distribucion de los farmacos parecen tener unaitapcia mucho mayor.

En el estudio de Kahan et?4f, realizado sobre 7738 mujeres con ITU baja no
complicada en mujeres no gestantes se observaasporcentajes de adhesion a las
guias clinicas de Israel en torno al 40%. Cotrimmokdue prescrito en un 25,8% y
nitrofurantoina en un 14,71%, siendo éstos losdaos recomendados por las guias en
Israel, mientras que un 22,82% de las prescripsidiseron las fluorquinolonas,
farmacos no recomendados como de primera elecoid@icho pais. En este estudio se
valoraron otras variables a tener en cuenta, cdrsexe, especialidad y procedencia del
facultativo, asi como el lugar de trabajo, diferando entre centro y areas periféricas
del pais. Los facultativos de origen rumano presentmayor adhesion a las guias, asi
como los médicos de atencién primaria comparadosla® internistas (debido a la

costumbre de tratar pacientes hospitalizados, iecipio mas graves y con ello a usar
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farmacos mas potentes). Los hospitales periféritamabién presentaron peores
resultados, posiblemente porque la educacion yosule formacion al personal estén

mas centralizados en este pais.

En Espafia, la medicina de urgencias no es unaiakgad per se y los médicos
gue trabajan suelen ser Especialistas en Medicamailigr o residentes, por lo que
tienen una forma similar de trabajar y unos hahitegrescripcion similares a los de
Atencién Primaria. De todos modos, y teniendo eentai el aumento en los Ultimos
afos de médicos residentes extranjeros en losthlespespafnoles, también podria ser
un objeto interesante de estudio en el futuro @@ las caracteristicas

epidemioldgicas de nuestros médicos con sus hatetpsescripcion.

En cuanto a la duracién del tratamiento en latstio complicada, en mujeres
sanas adultas, no embarazadas, se ha visto que ttametoprim, cotrimoxazol,
norfloxacino y ciprofloxacino, administrados dumaBtdias, son tan efectivos como los
mismos antimicrobianos utilizados en periodos maégok (7 dias). Los tratamientos
prolongados muestran una tasa mas alta de reasaolversas. Una posible excepcion
seria la cistitis causada p8r saprophyticugue puede responder mejor a duraciones

mas prolongadas del tratamiefito

A pesar que no ha sido objeto de nuestro estudiluavla idoneidad en cuanto
a la duracion del tratamiento antibiotico, hemoeoinlo datos descriptivos que apuntan
a que en los Servicios de Urgencias espafolesligamutratamientos mas prolongados
a los recomendados (con medias de duracién de Seticel caso de la cistitis no
complicada). Los tratamientos de tres dias paracistitis bajas en mujeres, no

complicadas, no son recomendados para el grupaigEes mayores de 65 afios dgnde
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como ya afirmamos, el riesgo de recurrencia es mayienen mayor probabilidad de

presentar microorganismos atipicos.

Veninga et af*®, en su estudio antes comentado de 3 paises npees;oa pesar
de sus altos porcentajes de adecuacion de la @hedei tratamiento, encuentran cifras

mas bajas en lo referente a la adecuacion de &idardel mismo (56 al 67%).

La falta de adecuacién en cuanto a la duraciotraigmiento también se observa
en el estudio de Saurel y Pav@8auienes evaltan la correcta adherencia a las geia
tratamiento (incluyendo eleccion del tratamientanpteto, via de administracion y
duracién), estimando una adecuaciéon global del 58fbcuanto a la eleccion del
tratamiento, del 70,8% en cuanto a la dosis emplgathayor del 90% en la via de

administracion.

Otro aspecto a tener en cuenta de la duraciorrataltiento recomendado es su
repercusion en el gasto sanitario. En el estudidigado por Kahaft’ se muestra como
la falta de adherencia a las guias, en cuantoaeidur del tratamiento, se traduce en una
pérdida de dinero importante (190000 USD anuales lgapoblacion israeli estimada

en 6,5 millones de habitantes).

En lo referente al grupo ITU complicada (cistitendfactores de riesgo y cistitis
en varones), el panel de expertos recomienda artioaiclavulanico o cefalosporinas
de tercera generacion orales como tratamiento deem eleccion, dejando las
cefalosporinas de 22 generacion y las quinolones &0 alternativo. Los antibioticos
MAas prescritos en este grupo fueron por orden cleate: ciprofloxacino, amoxicilina

clavulanico y norfloxacino. Tan s6lo amoxicilinaelilanico es de primera elecciéon. En
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el analisis univariante y en el modelo de regrefigistica vemos como las ITU bajas
complicadas, asi como las de los varones y lasresujpayores de 65 afios, se asocian a

una menor adecuacién del tratamiento (tanto altemaomo inadecuado).

Las prescripciones terapéuticas estan influidadappresion de los pacientes y el
temor del médico a no administrar el mejor trataaielisponible, de amplio espectro y
facil cumplimiento, independientemente de que sea&esario, sin evaluar las
consecuencias intangibles a corto y largo plazosguderivan de su actuacion. Es de
destacar el papel que representa la industria t@uataa en el consumo de antibibticos,
incidiendo a través de diferentes mecanismos earducta terapéutica de los médicos.
Los multiples factores involucrados en la elecdiérapéutica se ven reflejados en la
importante heterogeneidad demostrada por los thistihospitales en la prescripcion

antibidtica.

Ya hemos aludido a la escasez de estudios queewmalar adecuacion del
tratamiento a las guias en otras focalidades aphketéa ITU baja en mujeres, no
complicada. Comparando nuestros datos con un estuditicéntrico espafidi’®, que
incluy6 a pacientes ingresados en los Serviciosle@icina Interna, diagnosticados de
ITU, la mayoria de edad avanzada (edad media T®8),aencontramos que el 78,3%
de los pacientes presentaron factores de riesgolplr complicada, o que supone el
doble que en nuestro estudio. Presentaron masedevéices que nuestros pacientes
diabetes, sondaje vesical y mas de dos veces irsupresion o antibioterapia en el
mes previo. El Unico factor de riesgo para ITU gparece con menor frecuencia es el
de litiasis urinaria, sélo presente en 7,3% de pasientes. Los antibidticos mas

empleados en este estudio, por orden de frecuémeian; amoxicilina clavulanico,
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ceftriaxona, ciprofloxacino, con el 30,9%, 18% y2P% respectivamente. Ellos afirman
que el grupo de las quinolonas deberia ser eviaadsste grupo poblacional, debido a la
alta tasa de resistencias que presentan. Nuested pansidera adecuado en el grupo
cistitis agudas con factores de riesgo como tragaimiantibiético de uso alternativo
ciprofloxacino, levofloxacino y ofloxacino (32 gemeién de quinolonas), solo
considerando norfloxacino (22 generacién) comoingpropiado, ya que las quinolonas
de tercera generacion tienen una mejor actividadtdra gram positivos y patdgenos
atipicos. En este estudio de Garcia Viejo éfala pesar de que el 77% de las ITU
registradas se consideran comunitarias, los tigoHl'd presentados fueron de mucha
mayor gravedad, con menos del 50% de ITU baja, 196 @e pielonefritis y un 17% de
sepsis urinaria, lo que pudo haber justificad@Emendacién de evitar las quinolonas
como monofarmaco en el tratamiento. A pesar dehalh porcentaje mayor en este
grupo poblacional de patégenos inusuatespli fue el responsable del 64,17% de las
ITU, presentando sensibilidad intermedia o res@tea ciprofloxacino en el 40%, a
levofloxacino en el 34% y a amoxicilina clavulaniea el 22,8%. La resistencia a
ceftriaxona se registré en el 12% de los casogymitancia que debe alertarnos sobre la

probable presencia decoli BLEE (este fue aislado en el 5% de los cultivos).

En el grupo ITU en gestantes, no hay apenas estugdibre la adecuacion del
tratamiento de las infecciones urinarias en el eadoa debido a los problemas éticos
que conlleva. El panel de expertos recomienda faisioa, amoxicilina clavulanico o
cefalosporinas de 22 generacion orales para ahtranto de las cistitis en el embarazo

y cefalosporinas de 32 generacion parenteraleasnde pielonefritis aguda.
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Encontramos un alto porcentaje de prescripcionegsdealternativo en nuestros
datos. Al analizar distintas focalidades (cistifselonefritis) se encuentra una alta
prescripcion de segunda eleccién. Los porcentageprédscripcion inadecuada fueron
bajos, como se esperaba, dadas las connotaciopesiadss que tiene este grupo de
poblacion. Las prescripciones inadecuadas fueron gdlouso de macrélidos o
amoxicilina. No hubo ningun registro de farmacosepoialmente lesivo para el feto

(quinolonas, aminoglucésidos o sulfamidas).

No se ha investigado sobre la presencia de bacterasintomatica en el
embarazo. A diferencia de la mujer no gestantelaeembarazada la bacteriuria
asintomatica representa un significativo riesgaapar salud y la del bebé: existe un
aumento de partos prematuros, de recién nacidosajbe peso y la posibilidad de
padecer pielonefritis aguda aumenta: hasta dososede los casos de pielonefritis
aparecen en gestantes con bacteriuria asintom&fical 30% desarrollard esta
complicacion si no se trata. La bacteriuria asirdtica es un proceso benigno en la
mayoria de los pacientes, que no favorece la aparie cicatrices ni dafio renal. Esta
se define como “la colonizacién de la orina porgenmen en ndmero significativo de
colonias en dos muestras y en ausencia total densds urinarios y generales”. En
general, no precisa tratamiento salvo en deterroggdupos de riesgo. Entre estos se
hallan los niflos menores de cinco afnos, las mug@resd tercer trimestre de gestacion y
los enfermos que hayan sido intervenidos de cirugibgica reciente o sean receptores
de un trasplante renal. Fosfomicina-trometamol emadosis o pauta corta resulta
eficaz y segura para el tratamiento de la bactaragintoméatica y la cistitis aguda en el
embarazo. La pielonefritis aguda es la razén nmexsiénte de hospitalizacion por causa

meédica en la embarazada y puede complicarse efi%lde los casos, poniendo en
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riesgo la vida fetal y la materna. El tratamiengolal cistitis aguda también es similar al
de la bateriuria asintomatica, y en la actualidadreos autoresomo HerraiZ*®, entre

las opciones admiten la utilizacion de fosfomiciranetamol en monodosis de 3 g 0 en
pauta corta de 2 dias. Cuando se emplean betalaosioonsidera suficiente pautas de

5 dias, y se recomiendan 7 dias en el caso dedédunantoina.

La media de duracién del tratamiento de nuestnadeasen mujeres embarazadas
fue de 5 dias. Las pautas con fosfomicina fueron2ddias (mediana) y con
betalactAmicos o macroélidos de 7 dias. Tampocongr@nos consenso en qué duracién
ha de tener el tratamiento en este grupo. La fevisistematica de Vazquez y Vilta;
publicada por la Cochrane Library, donde se salearbn ensayos que comparaban
regimenes terapéuticos antimicrobianos de diferglt@cion (particularmente que
comparaban dosis Unica con regimenes de mayoridioyaan mujeres embarazadas
con diagndstico de bacteriuria asintomatica, comclgue no existe evidencia para

evaluar la equivalencia entre las pautas cortasgas.

No obstante, existen muchos ensayos bien disefipagodemuestran una eficacia
similar para las pautas cortas con fosfomicina-&tamol en comparacion con un
régimen de 7-10 dias con nitrofurantoina o cotriazax Ademas, las pautas cortas
resultan especialmente interesantes por su mersbe,cmejor cumplimiento, menor
dosis empleada, menor riesgo de seleccion de cepiatentesmenor alteracion de la

flora intestinal y menor incidencia de candidiasiginal.

En lo referente a las prostatitis, la forma créresauna entidad nosologica muy
frecuente y por lo tanto, tiene un enorme impaictaniciero en los sistemas de saiti

asi como repercusiones negativas en la calidadddedel paciente. Los sintomas son
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ambiguos, los métodos de diagndstico son contiidesry los tratamientos son largos y
producen resultados inconsistentes y, en conseejenmque no pone en peligro la
vida, la prostatitis crénica se ha convertido ea da esas enfermedades que es dificil
tanto para el paciente como para el médico, qte & ayudar, a veces sin éxito. Sin
embargo, la prostatitis aguda constituye una emergeurologica, lo que obliga a un
diagnéstico y manejo rapido y apropiado, para evVés complicaciones sépticas y la

formacién de abscesos.

El tratamiento antimicrobiano en pacientes con tptiiis bacteriana aguda o
sepsis sistémica asociada se debe iniciar inmeakaiiz después de la obtencion de
cultivos de sangre y orifid. Los pacientes pueden requerir ingreso en el tedspista
gue la enfermedad se controle y las posibles coagtines se hayan descartado. El
drenaje de la vejiga, si es necesario, debe seamiigico para reducir el riesgo de
absceso prostatico y septicemia. Para la prostadigudase recomienda realizar
tratamiento parenteral hasta lograr la apirexia, @gftriaxona o cefotaxima asociadas a
gentamicina, asi como quinolonas (ciprofloxacirevofloxacino). Posteriormente, se
realizara el paso a via oral con quinolonas hastepletar 4 semanas de tratamiento.
Las fluoroquinolonas son generalmente bien absashidsde el tracto gastrointestinal
y tienen una penetraciéon en el tejido prostaticcelente, con favorables propiedades
farmacocinéticas, un buen perfil de seguridad, yawmplio espectro de actividad
antibacteriana frente a patégenos gram-negativogluyiendo Pseudomonas
Levofloxacino también es eficaz contra los patdgegmam-positivosChlamydia e

infecciones poMycoplasm.
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Las recomendaciones del panel en el caso de lastaptisc agudas son
ciprofloxacino o levofloxacino o cefalosporinas d& generacion mas un
aminoglucésido. Como uso alternativo se considemoxiilina clavulanico o
cefuroxima mas un aminoglucésido. Debido al altaceotaje de resistencias a
cotrimoxazol, este farmaco no es frecuente derdrkasl prescripciones de los médicos

de nuestro pais, a pesar de su buena penetranslidaegido prostatico.

Los antibidticos mas prescritos en nuestro estedi@l grupo prostatitis fueron
por orden decreciente: ciprofloxacino (53%), amitir@& clavulanico (8%) vy

cotrimoxazol (8%), seguidos de norfloxacino y cekima.

El grupo de las prostatitis presenta un porcentdje de adecuacion del
tratamiento. (61% de primera, 23% uso alternaths8p inadecuado5in embargo, los
resultados de la regresion logistica muestran gte grupo se asocia de forma muy
positiva tanto a la prescripcién de 12 eleccion @@ra de uso inadecuado, lo que se
explica por el alto nUmero de prescripciones deofligxacino (mas de la mitad) y
porque del resto de antibidticos prescritos sodenaados exceptuando amoxicilina-

clavulanico.

En el grupo de pielonefritis los antibiéticos massgritos fueron amoxicilina-
clavulanico, ciprofloxacino, levofloxacino y ceikona, todos ellos considerados de
primera eleccion. De hecho, este grupo es el segoras asociado a idoneidad en la
prescripcion, por detras de las prostatitis; sitamngo, las pielonefritis no se asocian a

prescripcion inadecuada.
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En el grupo sepsis de origen urinario encontrammo21P6 de tratamientos de
primera eleccion, un 69% de uso alternativo y u¥b te inadecuacion del tratamiento.
Solamente las cefalosporinas de 32 generacionaasscio no a un aminoglucésido
fueron consideradas como tratamiento de primexzxiéle, de ahi el alto porcentaje de
prescripciones de uso alternativo. Este grupo semité el de menor casuistica, con un
porcentaje del 1,3% del total de los pacientesutadbs. Se define como sepsis
urinarig€>? la existencia de sospecha clinica de infecciénamnia, con evidencia de
respuesta inflamatoria sistémica, dada por dossodedos siguientes criterios: fiebre o
hipotermia, leucocitosis o leucocitopenia, taqui@ry taquipnealLa sepsi§” sigue
teniendo una cifra elevada de mortalidad, que alktanas del 40% en las formas de
sepsis grave shockséptico, a pesar de los esfuerzos realizadosapostauracion de
protocolos uniformes de actuacidh Diversas sociedades cientificas conscientes de
esta situacion, lanzaron una campafa en el afiq Bd02ada posteriormente en 2004 y
2008, que lleva por lema «Campafa para sobrevieirsapsis». El gran avance de esta
campafia ha sido la aplicacion de unos paquetesedalas en funcién del tiempo de
evolucion. El paquete de reanimacion, en las pase6 horas, incluye: la
determinacion de lactato arterial y administraciérantimicrobianos (previa extraccion
de hemocultivos) en la primera hora o a las 3 h@dscuada reposicion de volumen,
vasopresores, presiones venosas centrales (PV@mHy y saturacion venosa central
de oxigeno (SVg > 70%. Asimismo, se recomienda un paquete de rasdd las
primeras 24h consistente en: administracion deobdaitisona y proteina C activada
(PCA), glucemias inferiores a 150 mg/dl y ventifacimecanica con una presion

plateaumedia < 30 cmbD.
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La epidemiologia de la sepsis varia en cada regibiEstados Unidos, entre 1979
y 2000 hubo un incremento anual de la incidenciaegesis del 8,7%, que correspondid
a pasar de 164.000 (82,7/100.000 habitantes) a 66&s0D00 casos (240,4/100.000
habitantes), con una disminucion en la mortaliddchhospitalaria del 27,8 al 17,9%.
En Francia, un registro de 22 hospitales durangé@ids (1993-2000) encontré que la
incidencia delkshockséptico también se habia incrementado de 8,2/d60s@nes en

1993 a 9,7/100 admisiones en 2000.

Las infecciones urinarias originan el 5-7% de lapss graves que precisan
ingreso en UCI, donde no es infrecuente encontsos con evolucion rapida a fallo
multiorg&nico en pacientes previamente s&fiosas ITU son la causa mas frecuente de
bacteriemia de origen comunitario, por encima denkumonias. Las cepas bacterianas
gue producen ITU en pacientes previamente sanogreq unos factores de virulencia
especificos para provocar estos cuadros, que, adesnélen afectar al parénquima
renal y pueden ser extraordinariamente gravescépas implicadas en las infecciones
gue desarrollan los pacientes con alteracionesdnales o estructurales del sistema
excretor, no exhiben necesariamente dichos fagtquesincluyen: a) «Pili» o fimbrias,
gue median la adherencia a células de vagina liopb) resistencia a los factores
bactericidas del suero; c) produccién de hemolsird) presencia de aerobactina
cromosomica o una mayor cantidad de antigeno capkuileE. coli. La adhesion esta
mediada por ligandos bacterianos especificos eetmptores carbohidratos de la pared
celular del huésped. La proteccion mas importaatddésped se debe a la produccion
y eliminacion de orina, que diluye y elimina elénid. La orina residual vesical, debida
a alteraciones funcionales o estructurales enrarglcion, aumenta en gran medida las

posibilidades de infeccion. ElI pH acido, la concaritn de urea y la osmolalidad
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extrema de la orina, son un ambiente hostil pareredimiento de microorganismos
anaerobios y otros muchos agentes bacterianosrddagrion de la proteina Tamm-
Horsfall en las células epiteliales renales suporee barrera para la infeccién, al tener
un alto contenido en manosa, que liga las adhestaslas enterobacterias

competitivamente y dificulta por lo tanto su adbasal epitelio.

Podemos terminar resumiendo que los resultadosie&no estudio muestran una
alta proporcion de antibiéticos de segunda eleceidoasi todos los tipos de ITU. Esto
se debe fundamentalmente al uso de amoxicilinauldaico y cefuroxima en mujeres
no gestantes sin factores de riesgo y al uso aeqgliinolonas en ITU complicadas,
porque a pesar de que el primero es de los grupwsmayor adecuacion, los dos
constituyen los grupos mas numerosos (78,4%). Cenraale esperar el porcentaje de

prescripcion de cotrimoxazol fue muy bajo (2%).

Asimismo, hemos encontrado que existe una imp@tamtriabilidad en la
eleccion de antibidticos entre los centros, quesgsponde a diferencias epidemioldgicas
objetivas, sino que parece relacionada con laends de preferencias subjetivas por
antimicrobianos concretos. También hemos podidershs cémo la variabilidad en la
prescripcion es distinta en funcién del nivel denieidad considerado: tratamientos de
primera eleccion, uso alternativo 0 uso inadecudflicontramos una correlacion
positiva entre el nimero de ITU de cada hospita (lospitales con mayor nimero son
habitualmente universitarios) y el porcentaje despripcion de primera eleccion, y una
correlacion negativa con la prescripcion inadecudalajue sugiere la existencia de
mejores habitos de prescripcion en los hospitalés grandes; sin embargo, este

contraste de hipodtesis no fue estadisticamentéisagivo.
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Nuestro estudio debe constituir una llamada dec#iensobre la necesidad de
mejorar la prescripcion antibidtica en nuestro plagsoptimizacion en la utilizacién de
los antibidticos es un problema de extrema congadji Los trabajos como el presente
gue no vayan acompafados de otras medidas adesopabbablemente tengan un
impacto muy pequeiio. No obstante, son necesari@s quantificar la magnitud del
problema y valorar su evolucién. Es importante, lpotanto, identificar en futuros
proyectos los factores que contribuyen a su usdemeado e instaurar las medidas
oportunas para subsanarlos. En este sentido, taggonas educacionales tendentes a
una utilizacion racional de los mismos y a una @ipsion eficiente representaran un
logro en el uso racional de los antibidticos. Otrassecuencias del uso indiscriminado
de antibiéticos son el aumento de la incidenciaféetos secundarios y del coste del

gasto farmacéutico.

204



CONCLUSIONES






Conclusiones

1. Las infecciones urinarias agudas atendidas encadglte acuden a los servicios
de urgencias representan un porcentaje pequefas dedencias (1,8%), menor

al observado en otros estudios a nivel extrahdapita

2. En nuestra serie las focalidades infecciosas nesidntemente atendidas por
orden decreciente de frecuencia han sido: infecaidmaria baja complicada
(con factores de riesgo asociado o0 en varonesgcardn urinaria baja no
complicada en mujeres jovenes, pielonefritis, icif@t urinaria no especificada,

ITU en gestantes, prostatitis y sepsis de origerario

3. Los factores de riesgo asociados mas frecuentesnfua infeccion urinaria
recurrente, la litiasis renal, la diabetes mellijusa hiperplasia benigna de
prostata. Solo precisaron ingreso hospitalario, &bde las ITU atendidas, con
una gran variabilidad en funcién del tipo de fodadi infecciosa atendida. Se
solicitdé urocultivo sélo en el 18% de los casos,pancentaje menor del que
corresponderia si se hubiese pedido en todas ldseiTlas que se considera

indicado

4. Se prescribieron antibiéticos en todas las infewsourinarias atendidas. Los
antibiéticos mas frecuentemente empleados fuenmmftdxacino, amoxicilina

clavulanico, fosfomicina, norfloxacino, cefuroximdevofloxacino, variando las
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preferencias por los mismos entre hospitales deeraasignificativa. Casi todas

las prescripciones de antimicrobianos fueron eicquri

Los antibiéticos mas prescritos en relaciéon a teslfdades resefiadas fueron:
ciprofloxacino: ITU baja para todas las categonfaProstatitis; amoxicilina
clavulanico: Pielonefritis y Sepsis de origen uiima fosfomicina: ITU en
gestantes. Las preferencias por unos u otros atitibs variaron de forma

significativa entre hospitales para una misma fdedlinfecciosa.

En el 42% de los casos se catalogd la prescripggmntibidticos como de
Primera Eleccidén. En este ambito, la cistitis nmplicada en mujeres jovenes
sin factores de riesgo, las pielonefritis y lasspabtis representaron los cuadros
donde las prescripciones de Primera Eleccion fuenagoritarias, siendo las
mas bajas para las cistitis complicadas y la ITWestantes. Estos dos grupos
presentaron el porcentaje mas alto de prescripd®nUso Alternativo. La
prescripcion global de Uso Alternativo supuso e¥odde las prescripciones,
siendo mayoritaria. Por lo que hace referenciasacimdros catalogados como
Prescripcion Inadecuada (14% del total de predonges), la proporcidbn mas
elevada estuvo integrada por las cistitis compésa@n varones o con factores
de riesgo) y las prostatitis; en la proporcion ib@is de Prescripcion Inadecuada

se sitdan las ITU en gestantes, las pielonefrités\cistitis no complicadas

Existe correlacién, aunque no significativa, emdérgproporcion de prescripcion
de Primera Eleccion y el nimero de casos recogidmda hospital. Este hecho

sugiere que los hospitales mas grandes, habitutgmamversitarios o con
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servicios de urgencias mas estructurados, podreseptar mejores patrones de

prescripcion.

8. Las variables asociadas positivamente a la presgnipde Primera Eleccién
fueron: médico prescriptor de plantilla frente aRylla no existencia de factores
predisponentes, la edad mayor de 65 afos y lo®gitiptitis no complicadas en

mujeres jovenes, prostatitis y pielonefritis.

9. Las variables asociadas a la Prescripcién inadectaeron: el no ingreso
hospitalario, el tratamiento con antibiéticos poevel sexo femenino y los
grupos prostatitis, cistitis complicada (en varonesn aquellos pacientes con

factores de riesgo) y cistitis en mujeres mayos8ilanos.

10. Nuestro estudio debe constituir una llamada decaie sobre la necesidad de
mejorar la prescripcion antibiética en las infeoe® urinarias agudas. Pueden
contribuir a ello, estudios de practica clinica coeh nuestro, la realizacién de
revisiones sistematicas de la evidencia cientificsponibles, asi como la
elaboracion y difusibn de recomendaciones terapgsuten forma de guias de

practica clinica.
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